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AHJIATIIA

«AtoM eHepkocibiHmeri >kyMbIctibUIapabiH apackiHnarkl XRCC1 reninmeri
nosuMopdu3Maepi» aTThl AUILTIOMIBIK *k00a 35 6erren Typansl. XKoba kipicneneH, 3
OemiMHEH, 4 CypeTTeH XKoHe 7 KecTeieH, 1 9 FhUIbIMU MakKaianap KepceTUIreH Ti3IMHEH
TYPAJIbI.

Makcatpl: ATOM ©HEPKOCI MaHBIHAAFbl TYPFBIHIAD MEH >KYMBICIIBLIAP IBIH
apaceigaarel XRCC1 reninjaeri moauMopdu3MaepiH aHbIKTAY.

byn xo0ana agamaapibpiH Kell y3aK YakbIT OOWBI a3 J03ajibl payalldsHbIH
oprasjiapra, TinTi MoJieKynanbik enmemM eri JJHK-ra kamait ocep €TeTIHIITH aHBIKTAy
TypaJibl MOJIMETTep >ka3purraH. JKymbicTa Herisri jgepekti Makanaga XRCC1
TeH/IEpPIHIH TOJIUMOPQTHI CAUTTAPBIHIAFBI OIPHYKICOTH/ITI aybICYJIaPBIHBIH KE3/ECYy1H
KapacCThIPbUIFaH.

Tyitin co3lep:paauanys, IITP, noJIMMOphU3M, XPOMOCOM/IBIK
abeppanus, RFLP.



AHHOTAIUA

Humnomasiii npoekT «[lomumopdusmer B rene XRCC1 cpenu paOGOTHUKOB
aTOMHOM MPOMBINIJICHHOCTH» Ha OyMa)XKHOM HOCHTENE COCTOMT W3 35 CTpaHHIIL.
[IpoekT cocToMT W3 BBEAEHUA,3 pa3leioB, 4 pUCYHKOB M [/ TaOJML, CHHUCKA C
yka3zanueM 19 HaydHbIX cTaTei.

Ilens: ompenenenne mnonmumopdmsmoB B rene XRCCL cpeam HacenmeHus u
pabOTHUKOB aTOMHOM MTPOMBIIIJIEHHOCTH.

B 5TOM mpoekTe Hu3I0KEHBl JAaHHbIE O TOM, Kak JIIOJU B TeueHue Ooiiee
JUINTEJIBHOIO IEpUOJa BPEMEHM MOABEPrajluCh BO3JACHUCTBUIO HU3KOJI030BOU
paananuu Ha opranbl U gaxe JIHK B MmonekymspHbix m3mepenusix. B pabGote B
OCHOBHOM JOKYMEHTaJbHOW CTaTh€ pAacCMOTpPEHa BCTpeYa OJHOHYKJIEOTHIHBIX
nepexonoB renHoB XRCC1 Ha nonmuMop@HBIX caiTax.

KimtoueBbie  cnoBa:  panuanusa, [P, noaumopdmsM,  XxpomocoMHas
abeppanus, RFLP.



ANNOTATION

The diploma project “Polymorphisms in XRCC1 genes in the personnel of atomic
industry® on paper consists of 35 pages. The project consists of an introduction, 3
sections, 4 figures and 7 tables, a list of 19 scientific articles.

Purpose: to determine polymorphisms in the XRCC1 gene among the population
and workers of the nuclear industry.

This project presents data on how people were exposed to low-dose radiation for
a longer period of time on organs and even DNA in molecular dimensions. In the main
documentary article, the meeting of single-nucleotide transitions of XRCC1 genes at
polymorphic sites is considered.

Key words: radiation, PCR, polymorphism, chromosomal aberration, RFLP.



KIPICIIE

FrimpiM ME@H TEeXHMKAHBIH JaMyblHa OalIaHBICTHI XaJIBIK ITapyallblIbIFbIHBIH
asICBIH/Ia aTOM DHEPTUSACHIH Nalialany KeHIHeH Tapanyaa. Ka3ipri yakpITTa agaMHbIH
SIPOJILIK DHEPTUSHBI TaWJaTaHybIHBIH €H MaHBI3ABl TOCIII - aToM JJIEKTP
CTaHIUSIIAPBIH  CAJIBIN, OJCEKTP SHEPIHACBIH OHAIPY VIIIH SAPOJBIK BIABIpAY
peaknusIChl apKbUTBI OOJIHETIH JHEPrUsHbl Maimanany Oonbil TaObIagpl. Kem
KBUTJIBIK TOXKIPHUOE aTOM SHEPIeTUKACBIHBIH YHEM/II, Ta3a KOHE KayiIci3 SHEprus Ko3l
CKEeHIH aoyene/i:0ipaKk aToM dJIeKTp CTaHIMsIaphl JKobamay, caiy, IaijaliaHy,
Oackapy »oHe 0acka J1a acrtiekTiyiep OoMbIHIIA OipKaTap KaTaH KOPFAaHbBIC IIapalapbiH
KaObUIJIaHybl THIC. AJl TU3ailH OPHBIKTHI KOHE CTaHJAPTTAJIFaH MapTTap OOMbIHIIA
naijananblica, COHBIMEH KaTap 1pi TaOUFH anaTTapablH 00JIMaraH >Karaaiaa siaposbiK
DHEPTUSHBIH KayilCI3/iri TOJIBIFBIMEH KemuUIaeHipuired. bipak erep saposbiK
SHEPIUs arblll KETCe, 0J1 OCINTil Oip Jopexesie agamaapra xKoHe 0acKa OpraHu3Maepre
3USIH TUT13yl MYMKIH. SIIpOJIBIK aFbIll KETYAlH OMOJIOTHSUIBIK 9Cepl *alIlbl aiFaHAa
AIPOJIBIK COyJieeHy Oouiblll KepiHenl. TonkbpiHIap Hemece OeJIeKTep TYPIHEe
PaAMOAKTUBTI MaTeprajaap IMIbIFAPAThIH YHEPTUS TYPI SAPOJIBIK CIyJIe JACT aTajabl.
PamnoakTuBTI 3aTTap THIHBIC ally, TEpl Kapayaphl >KOHE ac KOPBITY JKOJBIHIAPHI
apKpUIbI ar3afra CIHIM, 1K1 COyJIEeNeHYl TyAblpybl MyMKiH. KepiciHmie cayne Oenrim
Olp KalIBIKTBIKTAH €HIN, aF3ara CIHI KeTyl MYMKIH, COHJBIKTAaH KbI3METKepJep
CBIPTKBI PaIMALIASIIBIK 3aKbIMFA YIIBIPAIbI AT caHayFa 0omaabl. [kl 5KoHE ChIPTKBI
paauanusuIbIK  OCNTiIepliH maiia OOMyBIHBIH ocepiiep: Imapiiay, Oac aifHaiy,
YHUKBICBI3BIK, TEPIHIH KbI3aPYHhI, )Kapaiap, KaH KeTy, IMIAIIThIH TYCYyl, IEHKeMUs, KYCY,
nuapes xoHe T.0. EH KayinTi ocepHe KeeleK YPIaKThIH JKOHE paIuallusFa YillbparaH
agamMaapra ocep eTeTiH KaTepi icik, abeppalus, TYKbIMKYyaJalThIH 3aKbIMIaHY/IbI
aptThipanbl. JKanmel anFaHga, OpraHu3M HEFYPJIBIM KOIl SIAPOJIBIK DHEpPrusi ajca,
paavalMsUIbIK  aypyablH Oenriiepl COFYpJibIM ayblp Ooyanbl, Karepil ICiK TeH
TEepPaTOTeHAIK KAyl COFYPJIbIM KOFapbl OOJaIbI.



1 Papmanms xaljbl 2KaJNbI TYCIHIK

Pamuanusanany pgem KopiiaraH opTara >KOHE OpTraHU3MIEPTe bIAbIpay
MIPOIIECIH/IC PATUOAKTUBTI MaTepHall MIbIFAPAThIH HEMECE MOHAAYIIBI COyJIeIeHY/II
ocep eTylH aiTtanel. PagmoakTuBTI AApO TYpakchi3 >KOHE bIAbIpAY MPOIECIHIE
coyJienep/ii IIbIFapajbl, HETI3iHeH aib(a-Oemmekrep, OeTta-OemmexkTep, Tamma-
coyJenep kKoHe HeUTpoHaap O6obIn TadbbLTabl. by caynesnep 3aTTap agam ar3achlHa
OMONOTHSIIBIK ocep €Tyl MyMKiH. benrimi 6ip mesmmepaeH ackaHma OHOJOTHSUIBIK
TIHJEpre 3aKbIM KENTIPYl KoHE TINTI eJIMre oKeilyl MyMKiH. Amnbda-Oemmiek - Oy
reJIuid sIAPOCHI, OJ1 €Kl OH 3apsAJ/ITajFaH MPOTOHHAH JKOHE €Kl OeiTapan HEUTPOHHaH
Typaapl. MoHmany KabineTi KymTi, OipaKk eHy KaOljaeTi oJici3, KIHIIIKE Kara3 OHbI
Kayblll TacTaidl ajaapl; OeTa-OejIIeKk - JKOFapbl HHEPreTUKAIBIK IMO3UTPOH
AJIEKTPOHIAP/IbIH aFbIHBI HEMECEe TepiC aFblHbI, HOHAAY KaOliaeTi O0acka Oeliekrepre
KaparaHaa oici3, Olpak eHy KaOuleTi KyIITi; y-coyieci - OyJl >KOrapbl €HETIH
AJIIEKTPOMArHUTTIK TOJIKBIHHBIH Oip Typi, on KymTi eHeni; Heltpon - artom
AIpOCBIHAAFbl OeiTapan OemmiekTepaiH Olp Typl, KOFapbl €Hy MEH OJIMIe ajbll
kesieqi. COHbIMEH KaTap, paAHOHYKIUATEDP SAIPOJIbIK allaTTaH KeHiH IbIFapbLUIabl, Oy
OJIaH 9p1 Tapajy YIIiH PaAUOAKTUBTUIIKTIH JKaHa KO31HE ailHaIabl.

JKanmel, KopuraraH OpTaHBIH HOHAAFBINI PaJAWANMIaH JacTaHy Ke3l aTrom
AJIEKTP CTaHIWSJIAPBIHAH IIBIFAPBIIATEIH PAJAUOAKTHBTI MaTepHUATIAP/IbIH  aFbII
KeTylHeH Oonaabl. Meicansl periHae YepHOOBUIb aTOM 3JIEKTP CTaHIUSCHIHAAFBI
amaTThl AJIAlbIK, aTOM DJIEKTP CTAaHIMSICHIHBIH No4 peakTopbiHa anaT OO0JIbl, pEaKTop
FUMAapaTbiHAa OpPT IEH >KapbUIbIC OOJIBI, SAPOCHl KATThl 3aKbIMAAHBIN, / TOHHAra
KYBIK PaJUOAKTUBTI Marepuail OeJili, JacTaHy aschl oTe KeH Oomnasl. Pecei,
benapyccust sxoHe VYkpawmHa alHaJaCBIHAAFBI €IJEP PAJAHUOAKTUBTIIIKIICH OTe
nactanrad.ConbiMeH Karap, Kenec OparbiHan Thic [IIBeitnapusi, ABctpus,
Ounnsaaus, [IBenus, bonrapus, HopBerus xone ['penust CUSKTHI eniep Ae 9p Typii
JacTaHyJlaH 3ap/ar mekTi. Monnaymisl coynenenyaiy s3Heprus 0epy mpoIeci TiKenen
XKoHE kaHama ocepre OemiHenmi. Tikeneill ocepi- MOHIAYLIBI COYyJIEJEHY TiKeJIeh
MaKcaTThl MOJIEKyJIaJIapAbIH MOHIaHYbl MEH KO3YbIHA (DM3UKAJBIK JKOHE XUMHMSUIBIK
e3repicTepre yuibipan, KYpbUIBIMIBIK-(Q)YHKIIMOHAIABIK 3aKbIM KenTipeni. JKanama
ocepi- MOHAAYIIBI CoyJie OMOMOJIEKyIanapiblH KOpIlaraH opTachbiHa (HETI31HEH CY)
acep eTim, THIPOJM3IAEHIeH 00C paguKaiaapasl Tyaelpaabl. byn 6oc paaukamgap
KeiHHEH OMOMoJIeKyJlanapra acep €Til, (PU3MKANbIK >KOHE XUMUSUIIBIK ©3repicTep
YKaca b, MbICAJIbl, OMOMOJIEKYJIATBIK 00C paaukanaap (EKIHII PEeTTIK paauKaiiap)
TeHEePaNUsIChl, KYPhUTBIMABIK-PYHKITMOHAIIBIK Oy3buTy Tipotieci. MloHmapsl 0acka cy
MOJIEKYJIaJapbIMEH dpeKeTTecCiN, 00c pagukangapasl, T.0 Ty3exdi. boc paaukanmnap MeH
TOTBIKTBIPFBIIIITAP XPOMOCOMa KYPBUIBIMBIH 3aKbIMJIaybl MYMKiH. boc pamukanmap
KYIITI TOTHIKTHIPFBINI KacHETTepi Oap >KOHE JEHEHIH TIHAEpl MEH >KacyllalapbiH
3aKpIM/Iaybl MYMKIiH, OCBUIAMINIA CO3BUIMANBI aypyjap MEH KapTam ocepiepiH
TyAbIpaThIH, JKYITaclaraH »JJeKTpOHJIaphl Oap Oeiftapan aroMjapra Hemece
MoJieKyJanapra sxaraabl. KenrereH 3epTreyiep KepceTKeHneW, Tepic hoHaap 0oc
paguKangapabl a3alTajbl, aJaMHbIH KapTalOblH OJCEHJETeAl KOHE aJaMHbIH
UMMYHHTETIH KYIIEHTE/I].



SnponblK coyneneHy ajgaM ar3achblHBIH MEXaHU3MIHE acep eTyi, T'eHAepAe
MyTalus TYABIPYBl >KOHE aJaM ar3achblHAa aypy TYIbIPYbl MYMKIH. SIpOJbIK
CoyJeNieHy Ke3iHJe TEepiHIH 3aKbIMAAHy >KHUIIT CaJbICTBIPMANIBI TYPAE >KOFaphl
Oomanel. Tepire paaMoakTUBTI MaTepHATJapMEH >aHAcy HeMece IIaMajiaH ThIC
COyJIIICHY/IIH 9CEPIHEH TePiHIH 3aKbIMIAaHybl MYMKIH, OHBI PaAHAIMsIIBIK KYWIK Jer
Te aTtaiapl. MoceneH, SApOJBIK COyJeJeHYIIH OeTa-coyienepi amaM TepiciHe
panuanusIbIK 3aKbIM KEJITIPYl MYMKIH TINTI acKbIH TypJe TIKENeH eyiMre oKenedl.
ATOM 3JIEKTpP CTAHIMUIAPBIHBIH a3/1aFaH CoyJeNieHyl KbICKa Mep3iMIe aJiaM ar3achiHa
CIIKAaH/1al 3UsH TUT130€ce /i€, OJ1 KOITereH KblIIap OTKeHHEH KeiiH O1pTiHaAen naiaa
oonaapl. CraTHCTUKANBIK OaifKaylapra coilkec, SApOJBIK anarrap OOJFaH enjaepie
KOINTETeH >KbUIAAp OONFBI KaTepii ICIKTEH KEHIHI1 OpbhIHAA KEHUIT SIAPOJIBIK
CoyJielIeHyTe YIIbIparaH aJlaMJIapIblH aypybl MEH 1M1 alTapIIbIKTal >KOFapiiabl.

et MoHIHIE, SAPOJBIK amaThl Oonmaca Ja, ajaMmJap opJabIM op Typii
JICHT €U IEeT1 SIAPOIIBIK CYIICTICHYTe YIIBIPaiIbl. By SapobIK paguausra Faphliil IeH
Kep OeTiHEH TaOUFH COyJIeJIeHY, COHJIa-aK KacaH bl COYJIEIEHY KIpe/l.

Kepaeri opranusmMaep apAailbiM paJualysHbIH 9CEPIHE YIIBIPAUTHIHBIH JKOHE
op TYpJl aiiMaKTapAarbl TAOMFU PaIUALUSIHBIH JCHIEl op TYpil OOJATHIHBIH KOpyre
0onaabl. OAeTTe, OUIKTIK HEFYPJIBIM >KOFapbl 00JICa, pagualusHbIH 103aChl COFYPIIbIM
Ken Oomnaapl. MbIcambl, YIIIaKTap alaThlH paJualus Keperire Kaparanja oJjaeKaina
KOFapbl, acipece IBIOBICTaH THIC YIIAKTapAbl KaObUIJaFraH Ke3[e paJualvsHbIH
MeJIIIepl KapamaibiM YillaKTapra KaparaHja keOipek 0onazapl. Teneaumaap KopreHHiH
e3iHae Oenruti Oip coyneneny Oonanbl. COHBIMEH KaTap TEeMEKi HIETYIIUIep TeMeKl
HIEKIIEUTIHEPTe KaparaHaa KeOipeK paauaus aixasbl. .

Coynenenyaiy eki TypJii 9/ici 0ap, SFHU 11IK1 )KOHE CHIPTKbI COYJICNICHY KATaIbl.
Exi TypiHiH eHy KaOijmeTTepi op TYpii, OJapAblH acepi jae op Typiai. Anbda-
OemmekTep1iH, OeTa-06IeKTepIaiH, TaMMa-CoyJIeep IiH KoHe HEUTPOHAAPIBIH €HY
KaOLIeT1 3 Ke3eriHje apTajibl. Anbda OeeKkTepAe 3apsAThIH KO3FaIbIChl 0asy jKoHe
JIMana3oHbl KbICKA, OJ1ap bl 3aTTap OHAM *ayblll TacTailabl. bipak anbsda Oenmexrepin
IIbIFapa anaThblH HYKIWJ aJaM aF3acblHa €HreHJe, JeHere 3usH 0acka TUITepre
KaparaHjaa aijeKaiina ken Oonanpl. bera OeniekTep MEH cayjenep JeHE TIHAEpiHe
€HiI, a/laM TIHJEPiHIH TepeH O6JIIKTepiHe MOHAAHY dCepiH TUrizyl MyMKiH. ChIPTKbI
COoyJIeJIeHY TYpPFbIChIHAH [3 OejIeKkTep YJIKEH 3akbIMaanbl. HelTpoHaapablH eHy
KaO1JIeT1 )KOFaphl )KOHE aybICTIaJIbl SHEPTUSACKHI 0ap, COHIBIKTAH aJjaM aF3achbliHa KeJIeTIH
3MSH OHBIH SHEPTUsSChIHA OalIaHBICTBI OOIMaK.



Cyper 1.1 - a, 3, y-pentren coynenepiniy JJHK koc Tiz0erine 3aKpIM KeNTipeTiH acepi

SAnponplK coyNleNeHyIiH aJaM ar3achlHa ocepl MOJEKYIaIbIK JICHrenae
TaJKBUTAHYBI KEPeK. SIAPOJBIK COyJIeNeHy ajaM >KacyllajJapblHa oCcep €Tedi KOHE
nezokcuprdonykiienH Kbikbuibl (JIHK), pubonykienn kpikpuisl (PHK), conpiMen
KaTap aKybI3[ap CUSKTHl OMOJIOTHSUTBIK MaKPOMOJIEKYIaJapAblH HOHAaHybIHA HEMEeCe
KO3YbIHa TIKeJIel acep eTe/l. EKiHII )KaFbIHaH, AIPOJIbIK COYyJIEIEeHY kKacylaaapIaFbl
CYJBIH MOHJAYIBIH KO3ABIPYbI MYMKIiH, ai 06oc panukangap meH H,O; xanama Typae
MaKpOMOJIeKyJiajiap KYPBUIBIMBIHBIH ©3TepylHEe >KoHE OCJICeHIUTIKTIH TOMEHJCYIHE
okenyl MyMKiH. COHABIKTaH paauanus OMOJOTHUSIIBIK MaKpOMOJEKyJajlapra 3UsH
KEJNTIpedl, COJI apKbUIbI Kacylanap/bl 3aKbIMIANIBI HEMECE OJTIPEAl XKoHEe Kehoip
OpraHU3MJIEPAiH KaJbITAaH ThIC KbI3METTEPIH TYABIPAIBI.

AgnaM aF3achbiHBIH OYJIIHTEH JKacyllalapibl KalmblHA KENTIpy HEMEce KO0
KaO1JeTl meKTeyn, Oy Oenrii Oip meriHeH acaThlH paJAHallisUIbIK 3aKbIMIAp agaM
aF3achlHIa KaTepJli aypyjaplblH JaMyblHa oKenemi. MyHaall 3aKpIM paJaramvsuIbIK
CIHIpYZIH OFapbUlaybIMEH >Kofrapbuiaiabl. CoHpal-ak, CoyJeleHy JI03aChIHbIH
MeJIIIepiHe KapamacTaH OoJjlaTbiH 3aKpIMaay Typi Oap, Oipak maiiga 0oy
BIKTUMAJIIBIFBI CAJIBICTBIPMAJIBI TYP/IE a3 00JIbIN Kelleal. Panquanusanbik 1032 HEFYPIIbIM
Kon 0oJyica, OHBIH Taiga O0Jy BIKTUMAJJBIFBI COFYPJBIM JKOFaphl OO0Jabl.
Hotmxkecinge kaTepi iCIK CUSIKTHI aypyJiap maiaa 6oaasl. AgaM emec Typiep YIiH
SJIPOJIBIK COYJICNICHY/IIH HET13r 3aKbIMAaHy MPUHIUII KOFapbla KOPCETIITeHMEH
Oipaeil. XKanyapnap keOiHece aeopMarUsHbl TYyIbIpajbl, TINTI aCKbIHFAH TYPAE
eJIiMre okenei. Panuanusuibik ocep jkeke opraHu3MIepre FaHa emec, OyKiI 9KoxyHere
ocep eTETIHIITIH aTal 6TKeH JKOH.

SAAponpIK coyieneHy aaaM ar3achblHa HEJIIKTeH 3WSIHABI OOJBIT TaObLIaIbl,
OUTKEHI SIIPOJIBIK COyJie MIbIFapraH Oemmiektep (anbda, 6eTa, raMma) amaMm TiHAEPI
MEH JKacCylIaJapblHBIH aTOMJAPBIMEH OPEKETTECINl, HOTHXKECIHAE ’Kacylia
yiInajgapblHa eJIylHE HeMece TeHJepAiH MyTamusra okeneni. ['eHaik myranusiap
KaTepJil 1CIK kKacyllaJlapbIHbIH MaHbI3/Ibl ce0eO1 O00mbIn cananaasl. COHBIMEH KaTap,



aZaM ar3achlHbIH PaJMALMAIBIK 3aKbIMJaHyFa ce3iMTaj OeJKTepl - acKa3aH MEH
IIIEKTeT1 »Kacylla YJINachl >KOHE CYHMeK KEeMITiHIeri KaH Ty3yIIl jkacylla TiHAepl
HaIllapJIaHyblHa anbil Keneni. Jlemek, ayblp SApOJBIK COyJeleHyIMEH aybIpaThiH
HayKacTapaa oONeTTe KyCy, AWapes, WMMYHUTETTIH TOMEHCYi, aHEeMHsS >KOHE
JEUKOLMTTEP CaHBIHBIH KYPT TOMEHCY1 OailKanabl.

bananapra saposbIK pagualdsMeH JacTaHy Kayii skorapbl. Ce0ebi Oanamap Te3
©ceIl JKOHE OJap/IbIH Kacyrnanapsl sxkui 6emineai.Coyse OenmexTepi acep eTKeHHEH
KEeWiH jKacylanap eJil, TeHETUKaJIbIK MyTaluusiap Ty3edl, Oyl oJlaH Ja aybIp
3apjanrapra okenenl. EypomnanablKk OHKOJOTHSIBIK kypHanga 2008  Kbuibl
JKapUsUIaHFaH HEMIC aTOM  DJIEKTP CTaHUUSJIApPbIH 3€pTTEYy aTOM  BJIEKTP
CTaHIUsJIapbIHAH 5 MIAKBIPHIM KAIIBIKTBIKTA TYPAThIH Oec »acka JIediHri Oananapia
Katepil icik aypyblHbIH 47% >korapbliaraHblH KepceTTi. YepHOObUIb aiiMarbiHia
nedopmalsiiaHFaH HOpeCTeNepAiH Tyy Kod(pQUIMeHTI Korapbuliayja, Tya OITKEeH
aKaymnap, Jielikemusi, ajomnenus, iCik, KaTepil ICiK >KOHE MYTeleK Oananap JeHTreii
Oacka aliMakTapra KaparaHa JJIeKaila xorapbl. 3epTreyiepae Oyl paauauusiibiK
anaTTaH KeWiHT1 paaualusuIbIK IIaHHBIH HOTHXKEC1 €KEHIH KOPCETTI. DMUIEMUOIOTUS
3epTTeyJepl KOPCETKeHACH, Non Oipae paauanusuiblK coyje ajafaHHaH KeiiH, 20
YKackKa JCHIHT1 )KacTap JJEHKeMUsl aypyMeEH €Kl €Ce €peCeKTEPIEH KOIl ayblPaThIH IbIFbI
oHe 10 skacka JieiiHri Oananap epekiie ce3iMTalt; 0acka 3epTTeyjiep COHbIMEH KaTap
10 >xacka Aeiinri OamanapablH JIEUKEMUsl aypyJaH €peceKTepAeH YII-TOPT ece Kol
eJIETIH/ITIH KepceTTl. backa 3eprreynep conbiMeH katap, 20 »acka JAeiiHri agamaap
cyT Oe3l Karepii ICITIHIH epeceKTepre KaparaHJa €Ki ece KeIl OOJaThIHIBIFbIH
KepceTTi. Pamuanusisik ocep/ieH Keilin Oananapaa Karepol iCiK aypysl Maiina 0o1aebl,
OipaK OHKOJIOTHSIIBIK aypy/IbIH JKachblHA ICHIH 0J1 KOPIHOEY1 MYMKiH.

FoiipiMi KOMUTET FRUTBIMU JEPEKTEP 11 KAPACTHIPHIMN, Oanagapiarsl KaTepl iCiK
aypybIHBIH ©3repMeni (hakTopiapbl epeceKkTepre Kaparanjaa ke0ipek 00JIaThIHBIH )KOHE
ICIKTIH TYpiHe, OajlaHbIH >KacblHA >KOHE >KbIHBICHIHA OAilIaHBICTBI €KEHIH KOPCETTI.
Karepni icik TyAbIpy TYPFBICBIHAH «COYJENIK CE3IMTaJIbIK» JIET€H TepMUH Oap, o
CoyJIeNIeHY/IIH 9CepiHeH O0JIaThIH 1ICIKTEP/AIH Naiaa 0oyslH Ounaipeni. Epecexrep MeH
Oanmamap apachlHIAFbl pPaJUAlUSIIBIK CE3IMTANIBIKTBIH alBIPMAIIBUIBIFEI  TYPaJIbl
3epTTeyiiep OananapablH KaJlKaHIna Oe3iHiH KarepJi iciri, TepiHiH KaTepl ICiri, CyT
0e31 KaTepi iCiri JKoHe aK aypyJapMeH aybIpaTblHIbIFbIH aHBIKTA/IbI.

1.1 Paguoce3iMTaNAbIKTBIH OHOJOTHSIIBIK dcepi

Panuoe3iMTanapiK AereHiMI3 JeHere, Kacyliajapra, TIHIepre COHBIMEH KaTap
opranjgapra Oipael HOHJAyUIbl COyJeNieHy KarFJalblHbIH OCEpiHEH KeWiH eJiMm,
3aKpIMJIaHy Hemece 0acKa ocepiiep/iH naiaa 001y KbUIIaMABIFBl OOJBIN TaObLIAbI.
buonorusielk  KyenepaiH pagdanusuiblK  cesiMTanapirbl  JIHK-HBIH KypaMbiMeH
oenrimi Oip OainmanbpicTa 00Jiafbl. BUOJOTHSIBIK SBOJONMS JOPEXKEC] HEFYPIBIM
JKOFapbl OOJIBIN KOHE OPTaHU3MHIH YJINAJIbIK KYPBUIBIMBI COFYPJIBIM KypJeni Oosca
OHBIH COYJIEJIEHY CE€3IMTaIbIFbl AKOFAPbLIANIbI.

OJIeTTe, OpraHjap MEH JKacyllajJapiblH OCNrui MeJIepaer: paauamnus



JI03aCBIHBIH 9CEpPIHEH aJIbIll KETEeTiH o1y mamMackl Hemece LD50 mamachiHbIH MoHIMEH
HETI31HEH PaIUOCE3IMTANIBIKTEIH OJImeM OIpiaikTepl  PeTiHAe KOJIaHbBLIAIbI.
ConbiMeH Koca, Oenrini Oip MOpGOJIOTUANBIK Hemece (YHKIIMOHAIABIK ©3repic
OpraHjap pPaauoCe3IMTANIBIFBIHBIH HWHIAKATOPHI PETIHAC KOJIAHBUIAIBI; al
x)acymanslk nomyssiusiiap DO, Dg, D37 xone GackamapblH paaroce3iMTaIbIKThI
Tajaay MHIAUKATOPHI PETIHIE KOIAaHBIHbI3.

OnTOTEHE3 TYPFHICBIHAH AYMOPHOHIBIK CAThIa PATUOCE3IMTAIIBIK JKOFAPHI, ajl
TYybUIFAHHAH KEHIHT1 ac IMEeH KOpl €peceKTepre KaparaHjaa ce3iMTal. ©p Typii
yiInajgap MEH MYIICNIEPiH paJuoce3IMTaIIbIFBl OJIETTEr1 jKacyllajJapblH OeiHy
OCJICCHAUTITIHIH, ~ KApKBIHABUIBIFbIHA  MPOTOPLUMOHANILI,  all  jKacyIIaJiap IbIH
nuddepeHnpangany gopekecine Kepi mpornopIuoHaIbl.

MounekynanblK JCHTeWIe SIAPOHBIH  PagUOCE3IMTAIIABIFEl  ITUTOILIA3Mara
KaparaHaa  okorapel.KieTkamarbl — opTYpil  MaKCaTThI MOJIEKYJIaJapIblH
CAJIBICTBIPMAJTBI CE3IMTAJIIBIFHI:

JTHK> mRNA> yRNA> tRNA> akys13 1)
Kecre 1 - Anam TiHIHIH paJHaIUsIIBIK C€31MTaJJIBIFbI
Pagnoesim Tanapix ¥imna MeH opras
DKorapsl JlumdonnTel yinna (MUMQPOLUTTEDP KIHE KACTUMPOLUTTED),
CEe31IMTaIIBIK TUMYC (TUMOLIUTTEP), CYHEK TiHAepi (*KaHa KbI3bUI CyHeK

pKacyllachl )KOHE MErakapHoLuTTep), aCKa3aH-111eK
pruTeanii(ocipece KiHIMKE 1IIeK SMUTEINH *Kacylanapsl),
PKBIHBIC Oe371epi (aTajblK 03 )KoHE aHaJIbIK JKbIHBICKACYIIIACHI),
PMOPHOHAIBIBI YIINA

Optarra CesiM mytenepi (KacaH KaObIK, JIMH3a,KOHBIOHKTHBA),
CEe31MTaJIIbIK HAO0TENNN XKacylianapsl (KaH Tamblpiiapsl, TumMopa
TambIpJIapsel), TEpi AMUTENuii,ciekeit 6e3nepi, Oyiipek, Oaysip,
OKIIE TIHIEPI

TemeHn OpTanbIK KyHKe Kyihecl, 3HIOKpUHIKOe31ep (KbIHBIC
CE31IMTAJIIBIK Oe3nepineH 0acka), )Kypek
Ce3IMTaNIbIK KOK by/IIbIKeT TiH1, MIEMIpILIEK XKoHE CYHEKTIHAEp1, ToHEKep TiH

1.2 JTHK-ra uongayuibl coyJjaesieHy/aiH dcepi

Pamuanusa ambiiranHaH Oepi FachIpiaH acTaM YaKbIT OOWBI KYPri3uUireH
pamuanMsuIbIK 3epTTeyJiepAe paaualldsHblH JCHCAyJbIKKA Kajlal ocep eTeTIHJIr
Typaiibl (PU3UKAIIBIK MEXAHU3M >KalJIbl KenTereH aknapar Oepmi. bi3 paguanusHbiH
KaCyIIaJIbIK JIEHIeH e 9cep €Tyl MYMKIH €KeHIH TYCIH/IIK, 9JIETTe XpoMOocoMasapaarbl
Ne30KCUpruOOHYyKiIenH KbIKbUIbIHBIH (JIHK) xinrepinig



TIKeNel 3aKbIMAAHYbl JKacylIaHbIH ©JlylHE »>KoHe e3repyiHe okeneni. Erep
3aKpIMJJAIFAH HEMEce 6Jli JKacyllanapiAblH CcaHbl Kem Oosca, Oy opraHaapbIH
KYMBICBIHBIH ~Oy3bUTybIHA, TIOTI ediMre okemyi MyMkiH. COHBIMEH Katap,
xKacymanapably enyine ceden OonmaiTeiH Oacka JIHK 3akpimpanynapsl ga 60Iysl
MYMKiH. OfeTTe Oy 3aKbIMIbI TOJNBIFBIMEH KajmblHa KenTipyre Oomansl. Erep onbl
KaJdlblHA KENTIpy MYMKIH Oonmaca, HOTIDKECiHAE Taiina OosiraH e3repicTep
(kIeTKamapablH abeppanusachl 1T aTalaabl) KEWIHT1 >KacymalapAblH OesiHyiHe
KOpiHIC Tabajbl KoHE aKbIp COHBIHJA KaTepJl iCIK aypyblH TyAbIpYybl MYMKiH. Erep
©3repreH Kacylajgap yprnakka FeHEeTHKaIbIK akmapatr Oepce, TeHETHKAIbIK aypyJiap
JaMybl MYMKIH. BHOJOTHANBIK MEXaHU3MIEp MEH T€HETUKAIBIK 3P hEeKTTep Typabl
aKmapat keOiHece 3epTXaHaJIbIK TOKIpUOeaep apKbUIbl adbIHA/BI.

JIHK MonekymnanbIK 3aKbIMIaHYbI

1. Heri3xix e3repyi:

1.1 Heri3 cakuHACBIHBIH OY3bLTYHI;

1.2 HeTi3/iH TOTUTy1 )KOHE JKOFaIYHI;

1.3 wmeri3gli anMacTelpy, SIFHM TypUH HETi3iH Oacka MypuH HETi3IMeH
aJIMacTbIpaibl HEMECE IYPUH HET131H MMPUMUIUH HET13IMEH alMacThIpabl;

1.4 numepni TUPUMUAMHHIH TY311yl )K9HE T.0.

2. THK ti36eriniy y3imyi

bip Ti30eKkTi Y3UIICTEpJl SYKAapUOTTAp KaJIlblHA KENTIpEe ajaibl MKoHE
MIPOKAPUOTTAPFA OJIIM OKEJIEIi.

Exi Ti36ekTi y3utic: )Kacymanap/bl peKOMOUHAIMS apKbLUIbI KAJIbIHA KENTIPYyTre
0omaapl, 6ipaKk XpOMOCOMAIBIK abepparus KbUTIaMIBIFBI KOFapbl, OV JKacylIaHbIH
oJTy1HE OKeyl MYMKIH

3. JHK monexynanapbl 3aKbIMIaHFaHHAH KEWIH HETI3/IEp apachlHlla HEMece
Heri3zep MeH OellokTap apachiHia KoBasieHTT1 Oainansic Ty3umn, JJHK-JIHK aifikac
xoHe JIHK-akywI3 alikac OaiianbicTapsl naitna 6onanel. [Tupumuauna aumep - Oy
TI30EKIMIUTIK alKac OalJIaHBICTBIH O1p TYpl, COHBIMEH KaTap Ti30eKapaliblK anlKac
OailyiaHebIC.

4 JIHK cuHTE31HIH Texenyi

5 IHK siabIpaysl Kylieroi

1.3 XpomocomanapabiH abeppauusicbl

XpomocoManblkK abeppamus(chromosomal aberrations) ngen  OHOJIOTHSIIBIK
KacyIiagapaarkl XpoMOCOMaap CaHbl MEH KYPBUTBIMBIHBIH ©3T€pyiH allTaibl.

Op OpPraHU3MHIH XPOMOCOMAJIAPBHIHBIH CaHBl MEH KYPBUIBIMBI CaJTbICTHIPMAIIbI
TYpJA€ TYpakThl, Oipak TaOWFu >KardgaiiapIblH HeMece >KacaHIbl (paKTopJapablH
OCepiHEH XpOoMOcOoMajap/blH CaHbl MEH KYpPBUIBIMBI ©3repyl MYMKiH, Oy
OMONOTHSIIBIK ©3repicKe oKeneni. XpoMocoma abeppanusacbiHa XpOMOCOMa CaHBIHBIH
e3repyl )KOHE XPOMOCOMa KYPBUIBIMBIHBIH ©3TepYi KaTaIbl.

XpoMocoManbIK abeppaluscbl XpOMOCOMaHbIH TIKeJEeH 3aKbIMIANybIH OUIIIpe
anaaplLAFHU OYJI Ka3ipri Ke3Jeri TOMEH J03ajlbl MOHJAYIIbl COYJICNEPIIH paaualiusl
CaJlaChIHIaFbl JKYMBICKEPJIEPAIH XPOMOCOMAIIBIK 3aKbIMIATYbIH KOPCETe allaThiH



HET'13T1 [IUTOTeHETUKACKIHBIH KOPCeTKimT 00bI TadbutanbI|1].

JIHK - woHmaymibl coymieneHy/iH HEri3ri HbICAaHBI OOJBIN TabbUIagbl. OHIBI
coyneneny i 6enrim 6ip mo3aceiHblH ocepineH JJHK-HbIH ke 3aKpIMIamybl MYMKiH,
MBICaJIBL, O1p TI30EKTI y3LIicTep, €Ki TI30€KT1 Y3UTiCTep, a30TThI HET13/11H 3aKbIMIaHYbI
xoHe JIHK-akyws3aeiH e3apa OalmaHBICHIHBIH OY3BUTYBI, OYJI XPOMOCOMAIIBIK
abepparnusiinapra okeneni. JXKacyiara paguausHeIH 9cep €Ty Ke31H/Ier1 Ke3eHIHE )KOHe
XPOMOCOMAaHBIH Y3UII KalWTa KOCBUTy TOCLIiHE COMKeC XpomMocoMasapIbliH
abeppanusicblH ekire Oenyre Oonanpl. OFaH XpPOMOCOMANBIK a0eppanus KoHe
XpoMaTHATI abeppamnms Kipeai. XpOMOCOMaJbIK abOeppanusra TpaHciokanus (i),
uHBepcHs (Inv), XpOMOCOMaHBIH >KOMBUTYHI Jenekius (del) skoHe AyImIMKaIMsITBIK
abeppanusiiap *KaTabl.

XanpIKapasiblK paguosIoTHsUIbIK Kopranbic komuccusichl (ICRP) panuanusibik
JKYMBICIIBUIAPABIH HMOHJAHyFa YIIbIpAybIH YCBIHAJBI pPaJUalUSIHBIH MeJIepl 5
KBUTBIHAAFBI OpTamia jo03a KepuibiHa 20 M3B-7€H acmaybl KEpeK >KoHE Oip JKbUIbIHA
no3anblH Memmiepi 50 M3B acmaysl kepek[2]. Amaiima, IMETENIiK 3epTTeyJIepaiH
KOIIIUIII KOPCEeTKEHJEH, paaualisuIblK KYMBICIIBUIAPABIH 9CEp €Ty MeJIEpl OChI
no3ana 6osca a, XpOMOCOMANBIK a0eppalisiHbIH MOJIIIEp] 9AETTET! MOMyIISIIHsIIaH
aiiTapibIkTai sxorapsli[ 3-4]. Santovito xone 6ackamap[4] Utanusma y3ak yaKbITOOHBI
TOMEH J03aj]apFa YIIbIpaFaH aTOM OHEPKACIOl KYMBICKEPJIEPIHIH LUTOIN€HETUKAIIBIK
KOPCETKIIMTEPIH Taljam, pagualusgaH ThIC JKYMBICIIBUIADMEH CalbICThIpFaHIa
paguaUsUIBIK KYMBICITBUIAPIBIH KOIIIILIITT XpOMOCOMAIBIK a0eppalisHbIH KOFaphl
KUUTirt 6ap amamaap €KeHiH KOpCeTTi, Oy y3aK Mep3iMIl TOMEH J03ajbl MOHIBI
COyJIeTIeHY XPOMOCOMAIIBIK a0eppalisiHbI )KOFAPBLUIATYIbl OKEITyl MYMKIH.

1.4 A3 meumepJii paauanms ;k9He OHbIH a/1aM aF3acbIHa dcepi

FrumbiM MeH TeXHUKaHBIH JaMybIMEH X PEHTTCH,YPEHTIeH, BpeHTICH skoHe T.0.
MEIUIMHANBIK OakblIayna, eMmieylle, OHIIPICTIK aKayJapJbl aHbIKTayJa, TaMak
OHIMJIEPIH OHJICYIE JKOHE 0acka cananapaa KEHIHEH KOJJaHbUIAIbl )KOHE COHJIBIKTAH
Jla YKYMBICIIBITIAD paauarusra KeOipek yibipaiiasl. MoHgayIsl coyie opraHu3Mre
OMOJOTHSITBIK MAaKPOMOJICKYJIaapabl KO3ABIPHII, dp TYPJIl OMOJIOTHSIIBIK dCepiiepre
oKenedl. Anaija,paiuanusuiblK  KYMBICIIBUIAPABIH ~ MOHAAYIIBI  COYJICNICHYTE
peakIusAchkl MyijeM Oackama Oomansl.J[om OChIHIAM SKCHIO3MIUSIIBIK SKaraiia
Keoip amaMaapaa XpoOMOCOMaHbIH alKbIH 3aKbIMIaHybl 00JIabl, an OacKaiapbIHaa
Oonmaiiel [5].

Anlamaapra y3aK yakbIT OOHWBI ocep €TETIH TOMEH J03ajibl MOHJAYIIBI COYJIe
TaOUFu (POHJIBIK COYyJICJICHY MEH SIPOJIBIK OHEPKACII, SAPOJIBIK OTHIH JKOHE PEaKTOp
CUSIKTBI aJaMHBIH OPTYPJl OpEKeTTepl ocepiHEeH OOJIAThIH PaaualldsUIbIK OCEPJICH,
MEJIUIMHAIBIK PEHTIEHIIK (II0OPOCKOMNUS, PAJIUOHYKIUITI KOJJAAHY JKOHE ICIKTEp
YIIIH paguoTepanusiaH TybIHJAaWIbl. PanuanusibiK )KYMBICTAPMEH aiHaIbICaThIH
KOHE KOCINTIK pagualysiIbIK KOpFayMeH OaiJIaHBICThl KYKBIKTap MEH MIHIETTEp/l
TYCIHTEH aJiaMIap paauarvsuIblK >KYMBICIIBIIAP JET CaHAIA b )KOHE OJIap a3 JI03aJIbl
MOH/IAYIIBI COYJIEICHY/IIH Y3aK MEP3IMIl 9Cep €TYIHIH Heri3ri TOObI OOJIbIT



taObuIaapI[ 1].

SAAponpIK CoyIeNeHyIiH Tipi aF3alapra 9CEpiH CUIIATTAy YIIIH SIPO COYIECIHIH
3aTIICH JKYTBUIATBIH DSHEPTHsl Mejepi (KYThUIFaH J1o03ackl) Oenricimen Gray
Oipmiktepinae kepcetuteni. CiHIpUITeH 1032 Keleciiel aHbIKTaIa Ibl:

D=(dE)/dm )

dbopmynana E - 6enrini 6ip keaeMIiK 3JIEMEHTTET1 3aTKa HOHIayIIIbI COYJICICHY
apKbUIBI OEPUIETIH OpTallia YHEPTHS, all M - KOJIEMIIK JIEMEHTTET1 3aTThIH Maccachl.

3uBepT(Sievert) opranra CIHIpUITe€H J103a OIpJIiri, IEHEre CIHIPUIreH MeJIep/e
3aKbIMJIAaHY JOpeKeciH kepcereni, oenrici 3B(Sv). benrim Gip CiHIPIATEH J03aHBIH
OMOJIOTHSIIBIK 9Cepl palMallUsIHbIH TYPIHE, SHEPTUsIFa KOHE COYyJIeJICHY KaFIaiblHa
OailylaHbICTBl  OOJIFAHABIKTaH, erep oJ Oipjed Meuepae CIHIPUITeH J103aMeH
COyJIeTICHCE e, Op TYPJIl COyNeNIeHY XoHE COYJICIICHY JKaFaaiiapeiHa OailIaHbICTHI,
OMOJIOTHSITBIK 9CEep OHBIH ayBIPJIBIFBIHA TOYENl eMec. boly BIKTUMAABIFBI 9p TYPJII.
[eraapIFpIHAA, €KeyiH Oajama Jenm caHayra OoJlagbl KoHE eKeyi A€ SIPOJIBIK
COyJICNICHY/IIH JCHETe 9Cep Ty JOPEKECIH KopceTell. ONeTTe «Svy» agamaap YIIiH, al
«Gy» Oacka 3aTTap YIUIH KOJIIaHbUIA IbI.

Kecte 2- opTyp:1i 103aHBIH ajIbIll KEJIETIH OMOJOTHSIIBIK CaJIaphl

IlexTi mo3a

I[eTepMI/IHI/IpJ'ICHFeH ounoior HAJIBIK 9CEP

0,15 Gy

OH anTaiaH KeiiH CriepMaTO30UATAPIBIH a3at0bI

0,5 Gy

Kan TY3YAIH TOMEH/ICYI. Keznig JINH3aChl
OYJIBIHFBIPJIBIKTHI aHBIKTATIA/IbI.

1Gy

XKypek aiiny, Kycy; cyiek kemiri MeH JuMda Tyiinaepioesrepei, JIeHKOLUTTEp MEH
DPUTPOLIUTTEP  T€3  a3zasjbl, NepuepusIbK KaH  JKacylIalapblHBIH, dcipece
MUMGOLMTTEPIIH TOMEHIEYIMEH KYpeli; UMMYHHUTET TOMeHAeWi, uHbekuus mnaiina
00mabl: KSHUI MHEIOUITHI
PKeJIeIT COYJIEINIK aypy.

2 Gy

[TaTorennai amjacTHKaNbIK aHEMUS; OpTalla JOpekenl CYWeK KEeMITIHIH JKeZel
COYJIEINIK aypybl; KaTapakTa Oenrini 0ip MHKYOAIHsUIBIK Ke3eHHEeH KeliH maiiia 601aibl.

3-5 Gy

¥peik ©0e31 MeH aHanblK Oe3/iH TypakThl Oeneyiniri; Tepli MEH Iiarll
(OJUIMKYNIACBIHBIH TMANyJbl JKOHE YaKbITIIA MIAINTHIH TYCYyl; CYHeK KEeMIriHiH OTKip
paTuaIHsIIBIK ayPYHI.

5-10 Gy

Ke3 nuH3achiHBIH Kepy KaOileTiHiH Oy3bulybl; TEpiHIH 3aKbIMIaHYbI; CyHex
KEMIT1HIH 6Te ayblp TYpi, OTKIp paAHalUsUIbIK aypy, TEPIHIH LIAII TYCYl XKoHE SpUTEMa.

10-50 Gy

[mekTiH OTKIp pagualMsiIbIK aypybl, JKHiI KYCy, OUapes, Cy MEH DIIEKTPOJIUT
MeTa0oMM3MiHIH ~ Oy3bUTyBI, 3-5 KYHHEH KEWIH JKCTpeMalbl KE3eHIe OTil,
reMOIodTHYeCKre NUCHYHKIMS Maiiga Oonaapl, koHE ofeTTe 2-3 amTa ilmiH[e eel;
Tepijie KaiTagama SpuTeMa MEH KeIipIIiKTep maiia 0oaabl, HeKpo3 xoHe Hekpo3 20Gy-
TIEH acajbl. JKapa.

50 Gy

[{epeOpanb sl JKeaen COyeniK aypy; CaHaHbIH OY3bUTYbl, KOHBYJIBCHUS, AP KOHE
eniM onerre 1-3 kyH imiHze.




2 T'enpgep noaumoppusmi

2.1 I'engep nommMopdu3MiHiH Heri3ri aHbIKTaMaaapbl

['eHeTUKaANBIK MOJUMOPGU3M ACTeHIMI3-01p MOMyJAlUsIAa JOKyCTa €Ki
HEMece OJlaH Ja Kell aJuledbAep/iH Ooiysl, amienpaepaid xkuiairi 0,01
KYOBUIBICTaH acapl. Onbig KaJIBIITacy MEXaHU3MIi-T€HETUKAIIBIK
MyTanys. 'eHeTuKaneIK  moauMopdu3Mal  OarajayablH HETI3r  mapaMmeTplepi-
TeHACPAIH JKUUTIT1, TeHOTUIITEPIIH KULIIT )KOHE (PEHOTUIITEPIIH KHULIITI.

BUONOTUANBIK MOMYJSALKAIa MEHJETIK TeHETUKAIIBIK CUIaTTaMaliapably
OipiHe)aTaThIH €Ki HEMeCe O/IaH Jia KOl Y3LIICTI BapHaHTTap HEMeCe TeHOTUIITED
HeMece aJutesbaep 0ap, COHbIH immiHae 0ip HykimeotuaTi noaumopdusm (SNP) by
BapUallUSIHBIH €H KeH TaparaH Typi, HerizineH JIHK Ti30erine xaTassl
NOJIMMOP(PU3MIEHOM JEHIeiiHIe O1p HYKJICOTUATIH ©3repylHEH TybIH/IaFaH.

Jlokyc- xpoMocomana TeHHIH opHainacybl. JIokyc reHHiH Oeiiri Hemece
oenrunt Oip perreymi ocept 6ap JHK Ti36eri Gomysl MymkiH.JIokyc mwmc-
TPAHCOHHBIH 1IITHJETT MyTallysi OPHBI OOJIBIN TAOBUIATHIH CAUTTaH €pEKIIEICHE],
OJ HYKJICOTHATEP KYObl CHUSKTBI KIIKEHTall O0Jybl MYMKiH. MoOJeKynanbiK
neHreine Oy renetukanbik 3 dexrinepi 6ap JHK Tiz0eri. XKanmnsr aiftkanga, o
KYI XpOMOCOMaHbl €Kl Mapajuiesib Ty3y pETiHJe eyiecTeTyre 0oyiapl COHbIMEH
KaTap XpoMocoMaarbl OepiIreH Mo3uIUs HYKTE HEMece Mapaliesb el aTalaThH
€Kl Tapajuieib TY3YAIH COMKeC MO3UIUSACHIHBIH KECIHJIICI KOHE OHBI JIOKYC Jell
aTanpl. Keiibip JIOKYCTapAbIH ajenpaepi anTapibIKTall KEKe
allBIpMaIIbUIBIKTApFa M€, COHJBIKTAH OJap aJlaMHBIH >KeKe OachlH aHBIKTAWTBHIH
caycak 1371epl peTiHAe 9pEeKeT eTeIl.

CaiiT - reHHIH HEeMece MapKep/liH XpoMocoMajia opHaiacysl. CalTrap Keijie
JIHK-HbIH O1p OemniriHiH (yHKIMICbIHA KATBHICTHI 00JIaIbI.

Annenbaep - Oyl rOMOJIOTHSUIBIK XpoMocomaniap »KyOblHIa Oip KajiblnTa
OpHAaJaCKaH xoHe Oip OeNriHIH op Typiil (hopManapbiH OaKbIIAUTBIH TEHAEP.

['enmep coMaTWKambIK >Kacymiaiapia >KymnTa Ooiazbl, COHIBIKTaH KEKe
agaMHbIH TeHoTumiHae: AA, Aa, aa Oonanel, Oipak OlpHEIle T'eHASPre AablIl
KEJIETIH XPOMOCOMAJIBIK MyTaIusiiap aa 6ap. A ®oHe a aJuiebaep )KYObIH KopceTe
ananpl. Omap xpoMocomaa 0ip KaJIbIlTa CaIbICTHIPMAIIbl OeNriiep/i 6ackapaThiH
JKYTI TeHJIEP PETIHC aHBIKTAIAbI.

I'enetukanslKk Mytanus-reHoMaslK JJHK MosexynacbHbIH KEHETTEH KoHE
TYKbIM Kyasnay OOMbIHIIA YIIbIparaH MyTaluschl.MoJieKynaiablK JIeHrenlae rexH
MYTalMsACHl T€H KYPBUIBIMBIHAAFEl 0a3aiblK JKYNTApAbIH KYpPaMBIH HEMece
TOpTIOIH e3repTyal Oulnipeni.l'enaep ere TypakThl OOJFaHBIMEH, OJIAp XKacyllla
OemiHTeH i€ ©3/IepIH 1971 KeOelTe anabl, Oipak OyJl TYPaKThUIBIK CAIbICTHIPMAIIbI
Oosbin  TaOwbuTanbl.benrini  Olp kaFmaiimapaa TeHIl  TIPIIUTIKTIH - OacTarKsbl
dbopmackiHaH eMIpiH 6acka jkaHa (opMachiHa KEHETTEH e3repTyre 00Jabl, SFHU
oenruti O61p ailiMakTa KEHETTEH aHa T'eH Maiaa 601aapl, 6acTankbl TeHHIH OpPHBIHA
KeJqreH Oyl reH MYTaHTThbl TeH Jen atanajbl.COHIBIKTaH YpIakTapJblH >KaHa
KacueTl KeHeTTeH naiiaa 0oajpl, eiTKeH1 aTa-0abana Oyiaii 6GonMaraH.



['enaik MyTanusiap Ke3-KeiareH Jamy Ke3eHIHe maiiia 00ysl MyMKIH, 9[IETTe
JIHK pemmukamusacel Ke3eHiHZAE,aTam alTKaHJa MHTO3 MEH MEWO3Ibl Koca,
KacyImiajmapaplH OefiHyl Ke3iHae maima Oonanel, reHmik MyTarus xoHe JIHK
perummkanusicel, JIHK 3akbiMaaHybIHBIH penaparusachkl, KaTepil iCiK jKOHE KapTaro
e3apa OailIaHBICTBI 00JICA, TEHAIK MYyTalus OWOJOTHUSIIBIK 3BOJIONMSIHBIH MaHBI3bI
dakTopimapeIHBIH Oipi OOJBINT TAOBUTANBI, COHIBIKTAH TEHAIK MYTAIlUSHBI 3EpPTTCY
OJIAP/BIH TEOPHUSITBIK MAHBI3IBUIBIFBIHAH 0acKa OMOJIOTHSUIBIK MaHBI3IBUIBIKTHIH KEH
MarbIHACHIHA UE.

Myrarenaep JIHK-men Gaitanpicka TyckeHHeH keuiin onap JIHK-ra Oenrimi
MOJIIIEPJIl 3aKbIM KENTIpYyl MYMKIH, erep OYJI 3aKbIMAaHyJIap KallblHa KEATIplIMECe,
onap JHK-HbIH peruukanusicblHa KeAepri skacar, »acylllajJapAblH eJyiHe JKelyl
myMmKiH. JIHK-HBIH 3aKbIMJIaHYbIH KaJIbIHA KEJITIPY MEXaHU3MJIEPIHIH €Kl Typi Oap:
Oipi KaTeci3 KajlmblHa KEATIpy Aen aTtaiael, on MmyTanusceid JIHK-HbI KanmbiHa
KEJITIpel; eKIHIIICI peIUTMKAIIMSHBIH KaJIFacyblHA MYMKIHAIK OEpETIH KaTelIKTepMEH
KaJITIbIHA KENTipy Jem arajajibl, Oipak COHBIMEH KaTap T'€HETHKAJBIK MYyTallHsIap
JKEJIEl.

I'en xwuimri (Gene frequency) TreHHIH HOMYJISIUSHBIH T'€HO(OHIBIHIAFBI
OapibIK ajieNnbIepAiH caHblHA KaTblHAachiH Ouraipeni.llonmynauusgarer Genriuan Oip
TEHHIH JKUUIITH TeHOTUIITIH )XUUTITIMEH ecenTeyre 00Jiaibl, SFHU Oenru 01p Asuielnb
TYPIHIH TONYJALUSAIAFbl aJUICNbACP/IH KaJIlbl CaHbIHA KAaThIHACKI TE€HOTHITIH
KULTITIMEH €CenTeNe/I].

['€HOTHUIITIH JKULIITI - 0apIIBIK JKEeKe TYIIFaJIapAarbl OPTYPJIi TEHOTUTITEP/IIH KEKE
TYJIFAJIapbIHBIH ~ apaKaThIHACKIH OUIAIpei, TEHOTHUITIH OapiblK  KUIUTIKTEPIHIH
KochiHabICHl 1 HeMece 100% kypaiasl. ['eHOTHII-OyI1 aTa-aHamapiarbl YPHIKTAHIBIPY
MPOLIECIHJIC Op YPIAKTHIH T€HETHUKAIBIK KYPaMbl, OHBIH >KUUIITIH OyAaHIaCThIPY/IbI
€CKepreHHeH KeiiH peHoTunTik F2 yiecineH anbin Tactayra 001aibl, ajJbIHFAH TeHIEP
T130€T1H JIe TIKeJNel aHbIKTayFa Ooiajbl. Xapau-BaiiHOepr 3aHpbl, " TeHETUKAIIBIK Tere-
TEHJIIK 3aHbl" aen Te atanajsl, 1908 xbuibl OpuTanabiK MaTeMatuk ['oadpu ['aposnba
Xapau (Godfrey Harold Hardy) Oyt 3anabl anFain pet amthl xoHe ganengeni; 1909
XKbUTBI Hemic nopirepi Bumbrensm BaiinOepr (Wilhelm Weinberg) Oyn 3ammer 3
oetinme monenaeni. Xapau-BaltnOepr 3aHpl HETi31HEH MOMYJISUUSIAAFBl T€H KULIIT1
MEH I'eHOTHIITIK KUK apachIHIaFrbl OalIaHBICThI CUMATTAy YIIiH KOJIaHbLIa/Ibl.

DEeHOTUNTIK KUK — OyJ1 (PEHOTUNTIK KACUET TYPFBICHIHAH MOMYJISALMIAFbI
dbeHoTHNTIH  makb3bl.  OCEHOTHUNTIK  JKHUTIK-TEHCTHKAIBIK  IOJIHMOP(HU3MII
Oaranmay/blH HETI3T1 mapaMmeTpiaepidiy Oipi, OapiblKk (EHOTHNTIK >KHUTIKTEPiH
KOCBIHIBICHI 1-Te TeH.

[Tormumopdu3m aereHimis - Ke3AeCOK MomyJisiusiia 61p reH JIOKYChIH/IA €KiJIeH
apThIK TeHoTun Oonybl MyMKiH. [lomymnsimusma rennmep noiaumopdusmi (TEHIIK
noymMopdu3M) JIeTl Japaiap apachlHAarkl TEHIEPAIH HYKICOTHATIK Ti30C€KTEepiHIIe
albIpMaIIbUIBLIKTAP b aliTaabl. bys nonmuMopdusmai eki kateropusra 6eyre 60JabI,
artan aiftkanga JIHK caliTTapblHbIH TOJTUMOP(PU3MI JKOHE Y3bIHABIK TOTUMOPPU3MI.



Chr 13
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Cyper 2- XRCC1 (peHTreHik penapaiusiibK KpoCcC-KOMILIEMEHTAPIIbI aKybl3 1) reHiHiH
OpHAJIACKaH OPBIHBI

JIHK penapanusiceid xy3ere acpbslatbid aKkybi3 - XRCC1,011 %oHe peHTTeHIIK
penapanusuiblK Kpocc-KOMIUIEMEHTap bl akybi3 1 Jen Te atanaabl, OyJI ajaMiapaarsl
XRCCI renin konraiTeiH akybi3. XRCC 1 - Oy sk3u3upiieyl KajlalbliHA KENTipy
O0azanblK OJKYHECIHIH MaHbBI3ABl KOMIIOHEHTi, oa KkioHganraH 1990 xbuibl
TpaHCc(eKIMsIaHFaH KBITAHIBIK XOMSK aHaNBIK O€3iHiH jkacymanblk kenaici CHO
MyTaHTBIHBIH EM9 kacymanapbslHbIH TeHAEp KiTanmxaHacblHaH —ajibiHFaH. O
KacyllajapAblH HWOHAAyIIbl cayleneHyiHe ocep ereTiHi Oenrim. Ce3iMran
OKIIAyJIAaHFaH aJIFalllKbl CYTKOPEKTLIEp TEeHi, OHBIH 0acTbl peil - HOHAAYIIbI
COyJIeJICHY MEH XUMUSUIBIK MyTareHaepAiH ocepineH JIHK 3akbpiMaanraHHaH KeWiH
0a3aiblK 3K3M3alUsAHbl KannbliHa Kenrtipyre skoHe JIHK-HbiH Oip Ti30€kTi y3u1yiH
KaJIMbIHA KETIPYre KaThICY.

XRCC1 wuonpmaymbl coyneleHyAlH >XOHE aJKWJIACYIIl 3aTTaplblH OCEpiHEH
tybifaral JIHK-HbIH Oip Ti30€KTI y3UTICTEpIH KajlblHA KENTIpyre KaTbicaiabl. by
akypr3 JIHK-nmuraza Ill, momumepaza [ xone (AHD-pubo3a) moiammepaszaMeH
OpeKeTTEeCEe/l JKOHE HETI3ECPiH HKCIMU3UOHJBIK penapaiusachbiHa KaThicaabl. by
Meno3 xoHe pekoMOuHanusa kesinae JHK-uwer enumeyae pen atkapybsl MyMmkiH. by
TeHJEeTl CHUPEK  KE3JECETIH MHUKPOCATeIUIUTTIK  mojaumopdusm  op  Typii
paaroce3IMTaIbIFBl Oap HayKacTapaa KaTepJl iCIKIeH OalIaHbICThI.

XRCC1 akywI3bl (epMEHTaTHBTI OCJICEHIITIKKE He eMmec, Oipak opTypJi
KAJIIbIHA KENITIPY (PePMEHTTEPIMEH SPEKETTECETIH TIPEK aKybI3bIHBIH POJIIH aTKapaibl.
XRCCI akysi3bl KanmnbiHa KenTipy pepmentrepine JJHK-HbI KannbiHa kenTipy Ke31H1e
©31HIH (epMEHTAaTUBTI caThUIapbIH oOpbIiHAayFa MyMKiHAIK Oepeni. XRCCI1 6ip
TI130€KT1 Y3UTICTepAl KaJIlbIHA KENTIpyTe, HET13Aep/1H SKCIU3UOHBIK perapanuschiH
KOHJICYTe IKOHE HYKJICOTHATEPAIH OKCIHM3UOHABIK pEMapanuschlH JKOHACYTe
KaTBICAIBI.

XRCC1 akys3piaga mamamen 150 kanapikrap me 120 kanasikTapiad TypaThiH
€Ki 0alIaHBICTHIPYIITBI CETMEHTTEPMEH OallTaHbICKaH YIII I1ap TOPi3/i JoMeHAep 0ap.
XRCC1-gig N-tepmmaan pomeni JHK-mommmepasa B-men Oainanbicamwr, C-
tepmuHasl BRCT nomeni JIHK nurasza Illa-ceiMeH opekeTTece1i, a1opTalIbIK TOMEH/ IS
o (AJl®-pubo3a) monumepasa O0alIaHBICTBHIPYIITEI MOTHB 00J1afbl. bysr opTanbik
nomeH XRCCl-re AJ[®-pubo3ansl moauMepiey VIIiH KHHayFa MYMKIHAIK Oeperi,
Oip Ti30ekTi Oainanbpic y3uricteH keiiH PARP1 Ty3utyine katbicTbl. bipinim
OallJIaHBICTBIPFBILI SIPOJIBIK JOKANIU3AHUs TI30€T1H KAMTHU/IbI, COHBIMEH KAaTap TpaHC-
JIC30HIbI TTOJIMMEpa3aapasl )kuHaThiH REV1 penapaiiys aKybI3bIMEH opeKeTTECETIH
aliMakka wue. ExiHII OalaHBICTHIPYIIBI TMOJUHYKJICOTHA-KHHA3a ¢ocdarazaMeH
(Polynucleotide kinase/phosphatase, PNKP) (ueri3ri kanmneina kentipy kesinge JJHK-
HBbIH CBhIHFaH YIITapbhIH OHACHI),



Amnparakcuamen (6ip Ti36exti JJHK-HbI KanmbiHa KenTipyAe jKoHE TOMOJIOITHI €MEC
yIITacThIpyJa OeniceHal) >koHe yuriHmn OenokmneHn (amparakcuH >xoHe PNKP gen
aTanajbl) ©3apa SpeKeTTecy (PakTopbl OOJIbIN TAOBLIAIbI.

XRCC1 «xoc Ti30ekTi y3UTiCTepAl  YINTapABbIH  MHUKPOTOMOJIOTHUSIIBIK
oaitnansiceiH  (Microhomology-mediated end joining, MMEJ) penapanusceiama
menrytri pes atkapaasl. MMEJ] - Oy MmyTarusira anbln KeJneTiH Katenikke oeitim JJHK-
HBbI KanmbeiHa KenTipy koibl. XRCCI1 - Oy1 mpolieccke KaKeT alThl aKybI3IbIH Oipi
OOJIBITT TAOBLIAIEI.

XRCC1 koaTanFaH aKybl3 HOHAAYIIBI COYJICTIEHY MEH alIKHIaTTap IbIH 9CEpiHEH
naiina 6onateiH JJHK-HbIH G1p Ti30€KTi y3UTICTEpiH THIMAI KaJllbIHA KEJITIpE anaipl.
XRCC1-men xoaranrad akyei3 JIHK nwuraza III, monumepasa B >xone monu-AJ{D
pubo3a TpaHcdepazackiMeH opekertecenl koHe JHK HerizmepmiH 3KCIU3HOHIBIK
pemapanuscel  (Base Excision Repair,BER) sxonbiHa KaTbicambl. 3epTTEyep
KOPFACBIHHBIH 9CEpPIHEH OpraHUu3MHIH TOTBIFY cTpecciH Tyablpsin, JIHK-HbIH
Oy3bpuTybIHA oKellyl MyMKiH ekeHpiri manenaeHal. Counbikran XRCC1 JIHK-wbIH
3aKbIMJIAHYBIH KaJIbIHA KENTIPETIH MaHbI3[Ibl T€H PETIHJIE 9P TYPJl ICIKTEPMEH KOHE
KOPFACBIHMEH yJIaHyMEH OailIaHBICTHI.

Kazipri yakpirta XRCC1 reninae ymr Herisri moaumMopdTsl cailT Gap, Oy
caliTTap MyTalWsIFa VIIBIPAWIbI, THICTI aKybl3 aMHHKBIIIKbUIIAPBIHBIH ©3TepyiHe
oKellyl MyMKIH, ojap aiTbiHIIbI 3Kk30H C26304T (Ar9194Trp), TOFBI3BIHIILI K30H
G27466A(Ar9280His), oubiambl 3k30H G28152A(Ar9399GIn). Byn e3repicrep
aKybI3/IbIH OCJICeH/ITITIHE acep eTyi MyMKiH [6].

JIHK 3aKpIMIaHyBIHBIH OPTYPJIi TYPIEPIH KAJIbIHA KENTIPYAIH )KOHE T€HOMHBIH
TYTAaCTBIFBIH ~ CAKTAyJbIH  OPTYPJl  MEXaHu3MIepl Kacailbl. 3epTTeyuIiiep
3epTTEreHIIel KalmblHa KENTIPpYAiH (YHKIIUSCHIHBIH JKOFaphl OY3bUIFaH ajgamMjapia
MYTAIMs XKULTIT1, TeHOMHBIH TYPAKCBI3ABIFbI )KOHE KaTePJIl 1CIK aypyBIHBIH KOFaphLIay
Kayni Oap exkeHiH kepcerrti [8]. XKammbl anrannpa, neni cay agamzaap JHK-HbH
3aKbIMJIAHYBIH KaJMblHA KEATIPY/IH 11IKI KaOlIeTIMeH epekiueneHenl [9] »one Oy
©3repiC I'eH IKCIPECCUSICHIHBIH ©3T€PYIHIH HOTHKECI 00Tybl MYMKIH HEMECE opTYpJIl
KAJIIIbIHA KEJITIPY >KOJAapblHA KaThICATBIH T'€HAEP/IH MOJUMOP(PHU3MIHIH HOTHXKECI
O0onmybl MYMKiH. Epekiie MaHbpI3pl 0ap KalllblHA KENTipy MeXaHu3MIepi-Oyi
CIUpaIbIbl KYPBUIBIMJIAPJAFhl KINITIpPIM  ©3repiCTepl, MBbICAbl, HETI3AepAiH
SKCIU3HOHABIK pernaparusicel  (BER) koHe HykIIeoTHATEpIiH SKCIHU3HOHIBIK
pemapanusicel (NER) Hemece romomorusuiblk OarbITThl pemapanus (HDR) sxone
YIIITapI6IH TOMOJIOTHSUTBIK eMec Oaitnansic penapanusicbl(NHE]) cuskTh Koc Ti30eKTi
JTHK vys3imictepin memryre KarbicaTbigap [7].

['eH KypbUIBIMBI:

XRCC1 reHiHIH TOJBIK araybl - PEHTICHMIK pemapaiusuiblK Kpocc-
KOMITJIEMEHTapJIbI aKkybi3 1, xpomocomansiH 19q opHamackan. XRCC1 reHiHIHKaIIIbI
V3bIHIBIFB 32,3 KO, Oapybirbl 17 9K30H KoHE TOJBIK Y3bIHABIFEI 208 7HTMPHK 6ap
KoHe 633 aMUHKBIIIKBIIBIHBIH KAJIBIKTaPbIHAH TYPAJIbI.

['en MonekynanbIK OMOJIOTUSTHBIH KbI3METI:

XRCC1-nmig ym Heri3ri ¢pyHKUHOHAIIBI aitMarbl O6ap.O3ipre XRCCI1-aiH o31
KaTAIUTUKAJIBIK (PEepMEHTTIH OesiceHauIiri 6ap exkenairi ansikTaiarad >xok. XRCC1



onerre Oacka Qepmentrepain Oencenautnirin e3reptin xone JIHK-mbpl kanmbiaa
KENTIpyre KaThICy YIIIiH 0acka hepMeHTTEpMEH KOMOWHAITUSHBI KOJITaHa b1, J(eneneri
op typii yimanapaarsl XRCC1 akcnpeccust IeHreli )KoFapbl eMec, all TOK 1MIeKTer1
OPHEK CAITBICTHIPMAJIBI TYPJE YIKCH.

XRCC1 akyp3piabH N-TepMuHaANIB GYHKIIMOHAIIBI aiiMarbl IOJTUMEpa3aMeH
its GaitnmanbIicaibl, OHBIH OesceHauTirin perrey, JJHK-HbI qom xoHe THiMl TaHy jKoHE
KaJIMIbIHA KeNTipy (rmonmmepasza 3 skacylia armonTO3bIHBIH HEMECE XPOMOCOMAaHBIH
aybITKYBIHBIH aJIJIbIH ajdyna MaHbI3nbl penl atkapazasl); XRCCL cyr 6e31 parbiHa
CE3IMTAIIIBIK TeHIHIH aKybI3bl TOMOJIOTTHI KapOokcut TepmuHaisl I aitmarsl (BRCT 1)
o ADP pu6o3 Tpancdepazaceimen (PARP1) e3apa opekerreceni (PARP1 - JIHK
3aKbIMJIAHYBIH KQJIIBIHA KEATIPYTe KaKETT1 MOJMHYKICOTHATI kKnHa3a sxoHe JIHK 6ip
TI30€KTI >KOHE €Kl TI30eKTI KajlmblHa KENTIpyJAe UISHIylIi pesl aTrKapajbl);
kapooxcuiaik yibsiaga XRCC1 JIHK nurasaceiMeH e3apa opeKeTTeCi, OHbIH Oaiinay
oencenaunirine acep ereni xoHe JHK Herizin skcku3geyll KajlblHa KENTipyre
KaTBICAIBI.

Kazipri 3epTTeynep KOpFachlH KYpPaMbIHIAFBI KYMBICIIBUIAPBIH KYpPaMbIHIA
vanormuangeruarin - (MDA)  kypambel  MeH cymepokcua-mucmyrasa  (SOD)
OelICeHITIrT KaH KypaMbBIHAAFbl KOPFACBIHHBIH apTybiMeH apTaabl, an JIHK-#bH
3aKpIMJIaHy aopexkect MDA neHreiliniH x&oFapbliaybIMEH apTaibl, Oy KOPFaChIHHBIH
9CEpiH KOpCETEl. OpraHU3M TOTBIFY CTpECCIH TyAblpaabl )koHe JIHK-HbIH Oy3bpUTybIHA
okeneni. JJIHK-ubI KanneiHa kentipyaidg Manbi3abl redi petinae XRCC1 koprachiHMeH
yJIaHyJIbIH Tak1a 60TybIMeH Oelnriial Oip Koppemsiusra ue.

KartpicaTbiH apHanap:

XRCC1 akys3sl JJHK mnwmrazacer Ill, momumepasza P, momum ADP puGosa
TpaHcdepazacbiMeH o3apa apekerteceni skone BER (Base Excision Repair) JITHK-HbI
KaJITIbIHA KEJITIPY JKOJIbIHA KAThICABI.

JIHK-HBIH 3aKpIMIaHybIH KasmbiHa KenTipy mpouecinge N-repmunanst XRCC1
KUCBIK akaynbl JIHK-HBIH oitbic OeTiMeH, an noiuMmepasa B 3akpiMaanran JIHK-Hb
TeIFbI3 opay ywiH JIHK-HbIH neHec OeriMeH OaiilylaHbIcajbl, OocblIaiiia OaislaHbIC
OeJICeHAUTITT MEH peTTeNe/ll MoIuMepa3aHblH MOJUMEPJICHY OCICEeHIIIT - TIIKT1
KamTamachi3 ety yurin JIHK-abl TuiMal aHbIKTan, KanmnbsiHa kenaTipeai. [lommepasa-
HOKAyT jKacymajapbl METWIACHYre HEMece OTWIACHYre oTe ce3iMTan, Oy
MoJIMMepasa 3 JkacyIiia aronTO3bIHBIH HEMECE XPOMOCOMAITBIK a0epparisSHbIH aJIJIbIH
ayaa MaHb3Abl pei atkapatbiHbiH kepcereni. XRCC1 opraceiHma cyT 6e3i Karepii
iciri cesiMmrtanapirbl nmpoteuH-1 romosorusicel C-tepmunansl | (BRCT 1) apkpuisl
PARP-men e3apa opekerteceni. BRCT aitmakrapsl kenTereH akybi3aapaa Ke3aece,
oJlap KJIETKAJIBIK IUKIIL OaKbUIay HYKTECiHIH QyHKIusmapsl Oap >xone JIHK
3aKpIMIaHybIHa Jkayan Oepeni. PARP - JIHK OaiinmaHbICTBIpaThIH aKybl3, Y3UITCH
YKAJFBI3 )KOHE KOC Ti30ekTepre xorapbl addunainik, xoHe JJHK-HbIH 3aKpiMaanybIH
KJIMbIHA KENTIpy YIIH KaxeT mnoiauHykiaeoTua-kuHaza. PARP XRCCl-men N-
TepMUHaIbl MbIpbII caycarbiHbIH JIHK OaiinanbicaThiH aiiMarbl 3kOHE OHBIH OPTAJIBIK
BRCT aiimarbl apKblIbl 9peKeTTece 11, Oy MBIPHIII caycak MOTUBI akybizaapra JIHK-
HBI TaHyFa JKOHE Te3 OaiytanplcThipyFa MyMKIHIIK Oepeai. XRCC1-niH kapOOoKCHIIIK
ymsiagarel BRCT II adimarer DNA JIHK nmrazaceiMen



acts opekerreceni, am XRCCI1-HK smraza II ruOpuari auMep akybI3gapiblH TY3
OaitmaHbIChl  apKbpUTBI  opekeTTecyiH xkoHe BRCT-BRCT OGaitmanpic OeTiHzmeri
ruapodo0Te opekerrecyai perreiiai. XRCC1l momumepaza [ men Jsmraza |l
apachlHIarpl Kemip Oojia amajpl, SFHA TOMUMEpa3a [3 HYKICOTHI apajbIFbIH
TOJITBIPAIbI, OchiIaka aura |11 canpimay bl qepey sKaysbli, )KOHISY 11 asKTal ajaaibl.

2.2 T'ennep moaumop¢usMai aHBIKTAYAbIH HEri3ri gicTepi

['enaixk momuMopdu3M/Il aHBIKTAYIBIH HET13I1 91icTepl KbICKaIlla TOMEH,IeT1 e
CUINIATTaJIFaH:

1. [lekreymn ¢parMeHTTep Y3BIHABIFBIHBIH THoauMopdusmi (Restriction
Fragment Length Polymorphism, RFLP):

JHK momumopdusmi caitrapabiH OesiHy (DEpMEHTIHIH IIEKTEIyiHE MXKoHE
JIHK  monekynanapblHBIH CaHBIHBIH ©3T€pyiHE OKelle[l, T€HOMJbl IIEKTeY
dbepMeHTIHIH KOMETIMEH Kecy Ke3iHJie naija 00oiaFaH (pparMeHTTEp/IiH CaHbl MEH op
(dbparMeHTTIH Y3bIHBIFBI Op TYPJIi 001aab1, Oy IeKTey (PparMeHTIHIH Y3bIHbIFbIHBIH
nosuMopdu3Mi Jien aranajpl, Oya moaumopdusM cailTrapbel gen Te aranaiasl. On
amrram per Southern BIot/RFLP omicimeH, comaH keHiH mmiekTey QepMeHTiHIH
dbepMeHTaTUBTI OeiHyiMeH Oipre moiaumepaszabl Ti30ekTi peakiusa (IITP) omicimen
anpikTanabl. Kasipri yakeitra PCR-RFLP opici rennepaiy mekreysi ¢pparMeHTTepiHIH
Y3bIHABIFBIHBIH TTOJTUMOP(PU3MIH 3€pTTEY YIIIH KOJIJaHbLIAIbI.

2. bip  Ti30ekti  koHpopmarmsislk — monmuMopdusm  (Single-Strand
Conformation polymorphism, SSCP):

Bbyn 6ip T130ekTi JJHK-HbIH KOH(DOpMAaIUIIBIK albIpMAalllbUIbIFbIHA HET13/1ET€H
HYKTEJIIK MyTaIlMsiHbI aHBIKTaY 9J1icl. ¥3bIHBIFRI O1pAaeit Ti30ekTi JJHK, erep perti op
Typ Oosca, Hemece O0ip 6a3achl e3rere 60Jjca Ja, 9p TypJ1 KoHGopMaIusiap Ty3e/I.
[ITP enimi aeHaTypalusiiaHFaHHaH KeiliH, 01p Ti130exTi JJHK-rens sanextpodopesine
yIIbIpaFaHHaH KeiliH, erep makcattel [JHK-ma 6ip Herizmi anmacTeipy Hemece Oacka
e3repicTep OpbIH ajica, KO3FaIFBIITHIK aysicysl (Mobility shift) maiina Gomanpr, Oy
KoOiHece MyTanusap Oap-KOFbIH aHBIKTAy VIIIH KOJIJAHBUIAJLI KOHE Oelnrici3
MyTaIysaFa T1ardo3 KOsIbl.

3. ITTP-ACO 30nuz axici (PCR-allele specific oligonucleotide, ASO):

PCR-ASO omici - Oyi keii0ip reHeTUKANIBIK aypyJiapra Oelriii TeHeTUKAJIBIK
MyTalUsiHBl T€3 JXoHe OHail aubikTay yiriH [ITP texuomorwmsicein ASO 30HITHI
OyJIaHIaCTBIPY TEXHOJOTUSICHIMEH O1PIKTIPETIH AMATHOCTUKAIIBIK JJIIC.

ACO-HyKJIeWH KBIMIKBUIAAPBIH OyJaHacThIpyFa HeETI3MeNTreH ofic. benrim
MYyTalMsl CAUTTAPbIHBIH HET13r1 PeTTLNIr, kabailbl TUITErT HEMECe MYTAaHTThl T€HHIH
PETTUIITH KYpY KoHE JalbIHAAY, COMKECIHIIE €Kl 30HIKA oHE OYyJIaHIacThIpyIbIH
JIHK wMounekynacblHAa aHBIKTaNaTbIH YATICE COMKeC, YIATIHIH CUTHAJN KYIIl *oHE
MyTallMsIHBIH, OOJYybIH aHBIKTay VYIIIH €Ki OyJaHIacThlpy 30HATapbl CYOBEKTIHIH
TOMO3HUTOTaJIbl HEMECE IeTePO3UTOTAIbl MyTAHTThI T'€H €KEHIIT1 aHBIKTAJIbI.

4, IITP-SSP anici:

OpOip ayuIeNbaiH HYKJICOTUITIK JTOUEKTIIIr HET131He op ajulelibre apHaJFaH
aJlJieNlbre HEMECe TOMKa TOH MpalMepiiepAiH >KUBIHTBIFBIH K00alay YIIIH apHailbl



pETTIK mpaliMep i Tanaay KaxeT, oy Tizoekrenren npaiimep (SSP). SSP tex 6enrim
Oip ayutensre TOH (PparMeHTTIH HET13/1K JOHEKTUIITIH TOJBIKTHIPA ajaabl )KOHE TeHHIH
noauMop(hU3MIH Tanjay MakKcaThlHA KeTy YyiliH reHHiH (parmentin [ITP apnaiibr
KYLIEHUTyre 00JIabl.

5. [1TP-dmyopectientus omici:

[1TP mpaitmeprepinin S5-mni merid ¢ayopecueHuusMen Oenriien, FAM xone
JOE nmoMHuHECHIEHTTIK OOSFBIITApHI - kacbul (ayopecueHuusicsl, TAMRA - KbI3bu1
bayopecueniusicel, COUM - kex diayopecueHIusach, ap TYpial (pIyopecreHTTIK
Oenrinepi Oap OipHemie mpaiimep peaknusira Katbicaabl. ConbiMeH Katap, [ITP
anpikTanatein  JIHK-HBl KymiedTedi, am CHUHTE3JENreH ©HIMAEpP OOSFBILITHI
CoMKeCIHIIIe MpaliMepaiH S-11 MIeTiHe OTKI3edl, COHIABIKTaH MaKcaTThl T€HHIH Oap
HEMece KOKTBIFbIH Ta0y OHAM.

6. ITTP-IHK cekBeHIUSICHI:

benrici3 MyTaHTTBl TeHAEPAl AMArHOCTUKAJIAyAblH €H Tikeneu omici. IITP
TEXHOJIOTHUSACHIHBIH KOJAaHbuTybIHA OaiianbicThl JIHK cexBeHIusIay TEXHOIOTHUACH
MOJIEKYJIAJIbIK KJIOHJAay MeH cekBeHupieymeH [ITP Tikenell cexkBeHLMsFa aybICKaH.
[ITP eHiMzaepi 31eKTpOPOpe3AeH KEHiH aBTOMATThl CEKBEHCOPa PETTENEl. ONETTe
KOJTAHBLIATBIH 9/IicTep: Sanger omici; Makcam-I'unbept xuMusiisIk usuc ofici; JJHK
CEeKBEHIMACHIH aBTOMaTTanablpy. Kaszipri yaksirta JJHK Ti30€riHiH TONBIK aBTOMATTHI
Ja3epJliK aHBIKTAY 9MICI €H O3bIK 9/11C OOJIBIT TaOBLIA b,

7. ["enmik yum oici:

JHK mukpouun (Micro array) aen Te atananasl. O KemTereH Oenriyii 30H.
TI30€KTEPIHIH THIFBI3 OpHAJACYBIMEH OIPIKTIPIITeH, HYKJIEWH KbIIIKbUIIAPhIHBIH
OeNTiJIeHreH MakcaTThl Ti30eKTepiHiH OipKaTapblHIa KOMIUIEMEHTAPIBIK COUKECTIK
Oombin, yunTiy Oenruti Oip OesiriHAe 30HIINEH OYyJaHIaCTBIPBUILIN, OyIaHIaCThIPY
30HJIBIHBIH OPHBIH aHBIKTAY YIIIH T€HJIK YUNTIH OyJaHnacThpy OEHHECIH KOJiaHa
OTBIPBIIl, MAKCATThl T€HHIH PETTUIINH aHbIKTayFa OoJiafpl. Bysl ofic reHeTUuKabIK
nouMoppuU3MAEP/Il aHbIKTAy YIIH KojaaHbuiraH. [lomumopdusm koHe MyTalUsTHBI
AHBIKTAUTBIH I'€H YUIITEP] YILIIH KO TYCTI (JIyOpeCUEHTTI 30HATapAbl OyIaHIaCThIPY
TEXHOJIOTUSICBIH KOJIJAaHY YUIITIH AJIITIH, MOJIILIEPIH XKOHE aHBIKTAY ayKbIMBIH €/19Y1p
*akcapra anajsl. bip Heri3al noauMoppu3M/Il aHBIKTAY YILIH XKOFAPhI THIFbI3bIKTAFbI
reHA1K yunTi Koaganein SNP-11 TangayFa bIHFaMIIbI 9/ICTI YCHIHABI.

8. AFLP (Amplified Fragment Length Polymorphism, AFLP) omici.
Kymeittinren ¢parMeHT Y3bIHABIFBIHBIH TOJMUMOPGU3MI TexHoNoTHsICH - Oy [ITP
TeXHOJOTUsChiHA Heri3genreH reHomablK JIHK-vbIH  miekteyni  GemikTepiH
KYIIECHTETIH kKaHa MOJEKYIaJIbIK Mapkep TexHoJoruschl. ['enomasik JITHK anapiven
MIEKTEy JHJAOHYKJIea3achIMEeH OeiiHenl, cojaH KeiiH Koc Tiz0ekti amantep JIHK
dbparMeHTIHIH COHBIHA, a/IANTEP KACAYIIBIHBIH PETTUIITHE )KOHE IMEKTEIETIH CAUTTHIH
npaiimep1i OalIaHBICTHIPATHIH CAUT PETIHE ipresiec Ti3oerine Kochinaapl. [llekrenren
dbparmeHTTep €ki (EepMEHTTIH bIAbIpayblHAa Takga 00J1aJbl,0JIapJbIH O1pl CUpEK
Ke3neceTiH (epMmeHT, an ekiHmci-kapanaibiM ¢depment. On RFLP sxone PCR
TEXHOJIOTUSCBHIHBIH, ~ cumarramanapbiH  Mbicanbl, RFLP  TexnomorusiceiHbig
ceHiMautriMmeH xkoHe PCR  TEXHOJOTHWSCHIHBIH  THIMIUIITIMEH  OIpIKTIpel.
MonekynanslKk Mapkep peTiHae mpaiimepiepal nHayknusiay skoHe JJHK kymeinty



apkbUibl anbiaFad JIHK nmomumopdusmin konnanyra 6onansl. AFLP 6ip peakuusiga
KenTereH ¢pparMeHTTepl aHBIKTal aiajbl.

Q. DGGE (denaturing gradient gel electrophoresis, DGGE) ogmici

JleHaTypaTThIK TPaTueHTTI Tebai anekTpodope3 amici (DGGE) omici IITP
OHIMJICpIH Tayijmanael, erep myrtanus aaapiMeH eputiH JIHK aiimareiHnma sxypce,
anbIKTay KpUigamabirbl 100%, anbikTay (QparmeHTi 1k0, anm OHTaIbl TUAna3oHbI
100bp-500bp kypaiiael. Herisri npuanmn meiHana: exi tizoexti JJHK nenaryparus
rpaguentTi renpae, JHK naenarypamusi bUTFaiIbUIBIFBIHA COMKEC KEJIETIH TIeb
KarmaalbIMeH colikec Oosranaa, JJHK »xapTeutait epui, an anektpodopesain oepiry
KputgaMaeiFel ToMenaeiai. JJHK Tiz0eri e3reprTiaren Op Typial yakbITTa ojiap ap
yakbITTa OaJIKBII, 3JEKTpodope3 KbUIAaMABIFBIHBIH 63Tepy opeKeciHe OalIaHbICThI
Oemineni. JleHaTypalMsUIbIK TpPaguEHT Teidb dJIeKTpodope3l TpaJueHT TelbiHIH
TEeMIIepaTypachl MEH KOIIIi-KOH KbUIAaMABIFbIH aHBIKTAY YIIIIH KOJIJIAHbUIFAH bIKTaH,
anekTpodopesre apHanFaH apHaibl KypbUiFbl KaxeT. I[ITP cuHTe3l xorapbl Oanky
TEeMITepaTypachl alMarblHAa OOJATBIH MYTAIMSIHBI AHBIKTAYJBI JKEHIUIACTY VIIiH
ke3eHHiH S ' coHpiHa 40bp-50bp GC kanranapein KonganraH xeH. Myrtanus. DGGE
HETI31HIe XWUMUSUIBIK JICHATYPAHTTAPABIH OPHBIHA BUIFAIABUIBIK TPaJAUCHTIH
konpanatelH TGGE opici (Temneparypaiiblk rpaiueHTTi rensb sekrpodopesi, TGGE)
xacangel. DGGE ne, TGGE ne koMMepHHsUIBIK 3JeKTpodope3 KypbUIFbLIaphI
Oap.Omic opHAThUIFAaHHAH KEHiH, OMepariys CalabICTRIPMAIIBI TYp/e KapanaibiM jKOHE
YJIKEH YJATUIEp/l aHBIKTayFa jKOHE eJieyre apHasFaH.

10. RAPD (ke3neiicok kymentinred noimumopd sl JIHK) omici [Tomumopd e

JHK dparmentrepin Taby yIIiH Ke3MeHCOK TpaiMepitik
KYIIEHTY/Il KOJJAaHy MOJIEKYJalbIK MapKepiep peTiHe KoJaanbuia anaasl. bym omic
RAPD (ke3neiicok kymeitiiren mnomumopdtel JIHK) npenm aramagsi. RAPD
TEXHOJIOTUSCHI KbICKA MEp3IME JKaphIK KOPTeHIMEH, T€HOMJIbl 3epPTTEYI1H OapJibIK
acrniektinepine exin, JJHK nmonuMopdu3Min aHBIKTay IbIH €PEKIIE 9/11C1 )KOHE OHBIH T€3
opl KapamaifbiM cumatTamangapbl apkaceiHaa 0onabl. RAPD texnonoruscer I[ITP
TeXHOJOorusAChiHa HerizaenreH.On 3eprrenred reHoMHblH JIHK-cbiHa OarbiTTaniFan
[IPP kemeriMeH mnpaiiMep pETIHAE KE3JeUCOK PETTEITeH op TYypJl Ke3AeHCOoK
peTTeNreH OJUroHykiIeoTuarep/iH (ogerre 10-mep) KaTapiapblH KoJIIaHAIbI (9/1€TTE
KysznereH).IlonmakpunamMua — HemMece araposnbl  djiekTpodopes  OemiHemi, an
kyweitiiren enimHiy /JIHK ¢parmentinin nonmumopduszmi EB OosiypiMeH Hemece
aBropuanuorpadusimer anbikrananel. Kymeitinren enimuin JHK ¢parmentinin
nosmmMopdusmi renom JIHK nomumopdusminiy coiikec altMarbiH KOPCETEI.

RAPD-ne xonmanpiiateia Oipkatap npaiimepain JIHK Ttiz6eri op Typ:i, Oipak
Ke3-KeJITeH HaKThl mpaiimep yiiiH oHbIH reHoMablK JIHK Ti30erimen OaitnaHbIcaThIH
oenrini 6ip yuackenepi 60manbl.Ochl cienupuKaIbIK OaliaHbIC allMaFbIHBIH T€HOMBI
oenrini Oip aitmakrapeiaaa Tapanybl [ITP coiikec kenmeml KymIeWTy peakIusChIHBIH
mapTTapsl, SFHU IpaiiMepriep malIoHHBIH €Ki Ti30eriHe OipiH-0ipl TOJBIKTHIPATHIH
MO3UIIMSIIApFa Me, aj mpaiMepiiepAid 3-mieri 6enriumn O1p Y3bIHABIK IIeTiHae 0oJca,
JHK ¢dparmentTepin kymeityre Oomnaabl.Conapiktan JIHK d¢parmentrepi Ocbl
allmMakTapjarbl TE€HOM €HII3y, KO0 HEeMece Heri3AiK MyTalMsuiap  OChI
OallJIaHBICTBIPYIIIBI yYaCKEJIEePAIH TapalyblHJa COHMKECIHIIE ©3repiCTep TYFbI3Ybl



xoHe [ITP eniMmepiHiH MOJIEKyIaIbIK MaCCACHIHBIH JKOFapbUIAYHI, )KETICTIEYl HEMECe
e3repyi MyMkiH. ['enomabik JIHK nonumopdusmin [ITP enimaepin aHbIKTay apKbUIbI
aHbpIKTayFa Oomnaapl. Tammayra OOJaTBIH MpaliMep CaHbl ©TE YJIKEH.OpOip mpaiMep
yuriH renoMaslK JJHK nonumopdu3MiH aHBIKTAaUTBIH aiiMaK IIEKTeyNli OOJFaHbIMEH,
OipkaTap TpaiiMep/li KOJJaHy apKbLIbl aHBIKTAy alMarbl OYKiJ T€HOMIBI KaMTYbI
mymKkiH. Conapiktad RAPD 6ykin reromasix JIHK-1a mommumopdusmaepai aHbIKTai
ananel. ConsiMeHn katap, RAPD ¢parmentrepi RFLP Monexkynanbik mapkepiep
peTiHae KIOHIaHyJaH KeHiH KapTara Taiay »*acay YIIiH KOJIaHblIa ajaabl.



3 ATOM 6HepKICiOiHIeri MaAaHBIHAAFBI TYPFBIHIAP MEH KYMbICHIbLIAPABIH
XRCCl1 reninin mosumMop¢u3MiH cajabICTHIPY

Herisri HakThl 3eprreynepain Oip wmakamacel [10] OoilibiHma Akmona
00JBICBL,AKCY aybUIbl OOWBIHILIA aTOM OHEPKACIN MaHaWbIHIAFbl TYPFBIHAAPIBIH
XRCC1 rennepinig nomuMophu3mMaepiH aHbIKTayFa OarbITTaaFaH OOJIbIN TaObLIA b
byn makanaga XRCC1(rs25487,Arg399GIn) reninin noauMopdThl calTTapbIHAAFbI
OIpHYKJICOTHATI OpPBbIH aybICYbIHBIH Ke3aecyl 3eprreredH. CoHbIMEH Kartap Oy
3eprTeyae cansicTeipMaibl 100 JJHK yuarici petinne aTom eHepkacil MaHAWbIHAAFBI
eJIJIl MEKEHJIEP/IEH 3epTTey TOOBI aJIbIHFaH ’kKoHE AJIMaThl Kaylackl OoibiHIIa 129 yiri
neHi cay noHopyapasiH [IHK-cel sxxunanran. « QIAGEN» kypaibl keMeriMeH KaHHaH
JHK ansinbim, 6eminin ansiarad JJHK apkbuisl momumepas st Ti30ekTi peakuusi(I1L[P)
aniciMeH keoOeiTineni [11] .

CepiHanfaH aiiMakTapra OJUTOHYKJICOTHATI MpaniMepiiepaiH KOMIUIEMEHTapJIbI
pertuniri «Primer-Express» Oarnapiiamacbl OolblHIIA Naimanbuiabl. HoTmxkecinae
Ooemuin ansiarad JHK  pecTpukuusiielk  ¢parMeHTTepAiH  HOJIUMOP(THI
y3bIHbIKTapbl(Restriction  Fragment  Length  Polymorpyisms,RFLP)  apkbuisl
capantama sxacajisl [12].

Ty3y koHE KalThIMJIbl OJUTOHYKJICOTHATI MpaiMepiiepAlH KOMIUIEMEHTapJIbI
PETTUIIIHIH XoHE TeHAEP/IIH 3epTTENY allMarblHbIH aMIUTM(DUKATUSIIBIK JKaFaaiibl 1-
111 KeCTe/Ie KOPCETIITCH.

Kecre 3- ['enaep,mpaiimepiep skoHe aMITudUKaIUS Karaan

I'en,cair [Tpaitmepiep: AmMmumdukanms
JKaraau:
XRCC, F:5’TTGTGCTTTCTCTGTGTCCA3’ 94°C-4 muH, 94°C-30cek,
rs25487 R:5’TTCTCCAGCCTTTTCTGATA3’ 63°C-30 cek,
F - TikeneiiR - xepi 72°C-30 cek (35 uukn),72°C
- 2 MUH

Ammmndukanus eHiMiH 40MA TokThiH 150B kymiimen 2-3 carar miamachiHAa
8% mnosMakpuiIaMUITI TENbAl KOJJAHBIN, OHBI 3JIeKTpodope3 KoHE FTUIAUM Opom
apKBUTBI PPAKITMOHIAIIBIT COHBIHIA Y K- apKbITbl BU3yaIH3allns KacabIHAIbI.

ATNBIHFaH HOTWKENEP,IFHU TEHOTHNTEPJIH KOHE alICNBACPIiH Tapaiy
KUTINHIE ~ Ke3eACy  OypBICThIFBIH  Ilupcon  kputepuschl  (X?)  apKbUIBI
ecenTemdin, Xapau-BaitHOepr  TeHmeyl  apKbUIbl  TEHOTUNTEPAIH  TapalyblH
colikeciHie ecenteninred. bynan Teic KongaHburan Oarmapiamara Excel,Statistika
2005 xaTanpl.

Hotmxecinge Oip  HyKI€OTHATI  mOMUMOpGU3MAI  TECTUICyde  KOHE
JUArHOCTUKAJIBIK OPTAJIBIKTAP/Ia,eMJIey OPBIHJIAPBIH/A OHAM o1 KUl KOJAAHBICKA €
oosbin Tabbu1anbl. Temengaeri 3 cyperre [ITP-aen keitinri anekTpodope3 MpUHIIUITI
OorbiHIa Kepcetkimn,an kecte OoibiHima XRCC1(rs25487, Arg399GIn) rewinin
aJuIeNbJIep KULIITT MEH TEHOTUIITEPA1H Tapatybl OepiJireH.




Cypet 3-XRCC1(Arg399GlIn) reniniy nomamopdusmi RFLP
eHIMiHIH 3JeKTpodoperpammackl. XKomakrapaa Nel — M-MoeKynanbIK Maccasbl
mapkep;Ne2,6 — reHoTHII
AA;Ne5,7,8 — rerotuti romo3urotaisl ['T; Ne3,4,9 — reHOTHITI TETEPO3UTOTAITBI
AT

bepinren  cypetke  cyidieHe  othippin  XRCC1(Arg399GIn)  reHiHig
nosmMopdusmi A xoue ['-re HerizaenreH TecTijiey HOTUKeci kepe anambl3. No2 skoHe
No6 sxomakrapna AA romosuroraisl reHOTUI(615 xH) GepinreH. Mspl pectpukrasza
ocepiHeH (parMeHTTEpAIH MOJIEKYJaNbIK caiMarbl 374H xoHe 221 >xH OosraH.
I'omozuroransr mytantTel reHoTUn ['T° No5,7,8 sxomakra OepireH,an reTepo3uroTasl
renotun Al Ne3,4,9 sxonaptapaa OepiareH.

Kecte 4-AKCy aybUIbIHBIH MaHaWbIHAAFbl TYPFBIHAAP MEH JOHOPJbI TONTAPIbIH
XRCCI(rs25487) reniHiH ajuieabIAepiHiH K€3/1€CY KUUIITT MEH T€HOTUNTEP IIH Tapalyhbl

Annens/ Kesnecy xwiiri 95%Cl G P
TCHOTHII Typrempapron | Jonopnapron | OR

A 0,321 0,341 0,913 0,613-1,361 0,197 0,656
r 0,678 0,658 1,095 0,735-1,631

AA 0,105 0,093 1,147 0,474-0,778 0,915 0,632
IT 0,463 0,411 1,236 0,726-2,103

AT’ 0,432 0,496 0,771 0,453-1,314

KopbIThiHABIIANH Kede Oyl Makajlauarbl KECTECIHIH HOTHXKecl OOoWbIHIIA
XRCC1(rs25487, Arg399Gln) reniniH aToM eHAIpICI MaHBIHAAFbl TYPFBIHAAP MEH
JIOHOPJIBI TONTAp apachlHIAFbl AJIENbAEPAIH KE3eCy KHUUIIIN MEH T'€HOTHNTEPAiH
Tapaybl OOMBIHIIIA aUTaPIIBIKTAl epeKiIe albIPMAaIIBUIBIKTap TaObUIMaFaH.

Exinon  HakThl  3epTreynep HoTWkecli OoifbiHIma Makana[l3] aTom
OHEPKACINITEPIHIET] KYMBICIIBUIAPAAFHI a3 MOJIIEPII paJAUalisHbIH 9CepiHiH 00TybI
HeMece OonMaywiH anbikTay yimiiH 1525487 XRCC1l (Arg399Gln) renapepiHiH
noauMop(ThI penapaius KyHeciHiH OIpHYKICOTUATIK aTIMacCybIHBIH Ke3JeCyiH



CaJIBICTBIPMAJIBI TYPJIE aHBIKTANBI. JlepekTep petinae AkMona 00bichl CTEMHOTOPCK
KEeH XMMHSI KOMOWHATBI KYMBICHIbIIAp KaHbIHAH 224ynri(52-ka3ak,172-opsic) JHK
xoHe «bankamy,lllantebe ypan enaipy maxTanap >KYMBICKEpJEpiHiH KaHbIHAH 238
yiri(54 kaszak,184 opeic) JIHK OGeminren. bakpuiay TOOBI peTiHIC,SFHH JICHI cay
noHopiap pertiage 289 yari(129 xazak,160 opsic) JIHK-cer ansmaran. JKymeic
oapeiceinna JJHK-ub1 okmiaymay kypanel peringe "Qiagen" (AKII) konmaHbuiFaH.
TectineHeTiH TeHIEPHIH aybICMaibl YYacKeJNEpIHAET! aieNbAepAlH JKULIIN MEH
TEeHOTUNTEPAIH TapajlyblH TajjgayJa ©HIIpYIIl (UpMaHbIH YChIHBIMAAPbIHA COHKeEC
PECTpUKLIMS ~ SHAOHYKJIEa3aJapblH  MaiagaHa  OTBIPBIN,  PECTPUKLMSIIBIK
(¢parMeHTTEpAIH MNOIMMOPQPTHl Y3BIHIABIKTapbl KEHIHHEH aWKbIHAAll OTBIPHII,
nonumepasnbl Ti30ekTi peakuus (ITTP) omicimen kyprizingi. "Ensemble data base"
AIIEKTPOHJIBIK 0a3achlHAH aJIbIHFaH JAEpPEKTepre CoMKec, TECT JKYPri3UIETIH ydacKere
KOMILUIEMEHTAPJIBI MTPaiMepIIep/IiH OJMIOHYKJICOTHATIK pertitiri "Primer-Express”
[11] GarmapnamachiH nmaiganana OTBIPBIN KYpacThIpbuUTFaH [12].

Tikenen xoHe Kepi MmpaniMepliepAiH OJUTOHYKJICOTHITIK Ti30€ri, 3epTTEeNeTIH
TeHAEP/IH ChIHAJIFaH allMaKTapblH KYIIEHTY MIapTTapsl 1-kecTee KeNTipuIreH.

Kecte 5- I'enaep,npaiMepiep oHe aMITuDUKaLNS JKaF1an

I'en,caiit [Ipaiimepiiep: AmMmumdukanms
JKarmamn:
XRCC1, F:5’TTGTGCTTTCTCTGTGTCCA3Z’ 94°C-4 mun, 94°C-30cek,
rs25487 R:5TTCTCCAGCCTTTTCTGATA3’ 63°C-30 cek,
F - TikeneiiR - kepi 72°C-30 cexk (35 uukn),72°C
- 2 MUH

Onextpodopes 8% nomuakpuiIaMuATI refbae opTaiia Tok Ky 60 MA xoHe 2-
3 carar imiaae 300 B kepHeyne xxyprizunai. COHBIMEH KaTap CTAaTUCTUKAIBIK TaJaay
STATISTI, V. 5.0, "StatSoft" (USA) OarnapnamacblH mnaijanaHa OTBIPBII
OpbIHJAABL. AJJIEAbEep MEH TEHOTUNTEPIH KHULIITIH CaJBICTBIPY Ke31HIe
[IupCOHHBIH CTAHIAPTTHI COMKECTIK KPUTEPHIAl - Y2 KoJAaHbLIAbl. Henmik runore3ansl
KaOblIaMay YIniH (albplpMamibUIbIKTapaAblH  OosiMaybl) P<0,05 craTucTUKAIBIK
MaHBI3ABUIBIK JACHreinepi anbiaabl. blkrumanabik kateiHackl (Odds Ratio - OR) »xoHe
cenimMaimik 95% apansik (Confidence Interval - 95% CI) kpurtepuiinepi KoJIaHbLULIbL.
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Cypert 4- XRCC1 reniniy rs25487 yuackecinin [1OIT¥-rangay
eHiIMAEpiHIHAIeKTpodoporpammack. XKomakrap: M-
MOJICKYJIAJIBIK Macca MapKepi;
Nel,5-AA renorumi; Ne2,3,8-Al renoruni;Ne4,6,7-I'T renoTumi

Kecte 6- XRCC1 reninin rs25487 ka3ak >KoHE OpBIC IIaxXTepJiep TONTaphl MEH
0aKplIIay TOOBIHBIH Y4aCKECIH/IET] aJIIeJIb/ll )KUUTIKTEPl MEH T€HOTUIITEP/IIH Tapajybl

Annensaep/ Kesnecy xuiniri OR 9506C] 7 P
TCHOTUNTEP Kennrinep | Bakbuiay 0
XRCC, ka3ax ToObI
A 045-11 | 1.979 0.159
0,581 0,658 0,720 3
G 087-2.1
0418 0,341 1,388 9
oG 039-14
0,345 0,411 0,757 6 3,007 0,222
048-17
AG 0473 0.496 0911 0
2169 0.89-52
AA 0,182 0,003 7
XRCC, opsic TOOBI
A 068-12 | 0252 0615
0,330 0,389 0,926 5
G 079-14
0,519 0437 1,080 6
oG 050-1.1
0,151 0,174 0,772 9 2,360 0,307
091-2.1
AG 0,589 0,607 1,389 0
0.850 048-14
AA 0410 0,392 9

6-kecTee  KENTIPUITEH  MOJIMETTEpACH KOpIHIN  TypraHaal,  ajuienb
YKUUTIKTEPIH CAJIBICTBHIPY JKOHE KEHIIIJIEp TOMTaphl apachbliH/la TeHOTUIITEP/11 00Ty KoHE
Oakputay kesinge kazak ToObiHaarel XRCC1 reninin rs25487 yuackecinme (2
= 3,007, p =0,222), connaii-ak opsic ToObIHAa (Y2 = 2,360, p = 0,307) GosaraH.



Kecre 7 - XRCC1 reninin rs25487 xazak >koHE OPBIC KYMBICIIBUIAP TOOBIHBIH
CTemHOTropCcK Tay-KeH XHMUSUTBIK KOMOWHATHI MEH Oakpliay TOOBIHBIH ydacKeCiHAeTi
aJIJIeIb KU )KOHE TeHOTUNTEPIiH Tapalybl

Aunnensaep/ Kesnecy xuiniri OR 5 P
FeHOTI/II:IZ”[FeI;) Keninep | Kontpous 95%ClI X
XRCC, kazax TOOBI
A 06316 | 0,008 0,926
0,346 0,341 1,023 5
G 0,60-1,5
0,653 0,658 0,978 7
GG 0,69-2,5
0,481 0,411 1,328 2 4,307 0.116
0,28-1,0
AG (346 0,496 0,538 5
2,053 0,82-5,1
AA 10173 0,003 1
XRCC, opsic TOOBI
A 059-11 | 1,824 0,176
0,344 0,394 0,808 0
G 0,90-1,6
0,655 0,605 1,237 8
GG 0,70-1,6
0,412 0,394 1,079 5 4,807 0,090
0,84-1,9
AG | 486 0,424 1,286 5
0,514 0,27-0,9
AA 10,102 0,182 5

CTemHoropck JKYMBICKEpJIepl >KoHE Oakpliay TOINTaphl apachbiHAa ajieb
KUUTIKTEpl MEH TeHOTUNTEPJIH TapaldyblH CaJbICTBIPY KE31HIE OpPhIC TOOBIHIAFHI
XRCCI reninig rs25487 yuackeciHaeri T€HOTUNTEP/IIH albIpMaAIIbUIBIFBIHA TPEH]
HeMece TeHaeHIMs aiiTyra 6omasl (}2 = 4,807, p = 0,090).

Amienb  SKUUTIKTEPIHAET! AKCHEPUMEHTTIK  JEPEeKTepJli  CTaTUCTUKAJIBIK
OHJICY/ICH JKOHE IIaxXTepyiep MEeH OaKbUIay TONTAPBIHBIH TECTUICHIEH YJacKeIepiHaeri
TEHOTHNTEPAI OeJlyieH KEWiH aHBIKTAIFaH albIpMAIIbUIBIKTAPIBIH —~ MOHJEP1
craTucTUKaIbIK (p<0.05) MaHbI3AbI OOTYHI YILIH XKETKUTIKTI €MecC.



KOPBITBIHBI

HNonmaymer  coyime  JIeHeTe ocep  eTeHiNl  HeTi3iHeH  OWOJOTHSIIBIK
MaKpOMOJEKyJanapAbl KO3ABIPY apKbUIbl HMOHAAHYbl MYMKIH, OyJI opTyp:i
OWONOTHSIIBIK ~ ocepiiepre oKenmenmi. Ajaiiga, paguanusuiblK  SKYMBICIIBUIAPIBIH
MOH/IAYIIBI COYyJIEJICHYTe JIETE€H peakIHsIchl MyiaeM Oackamia. CoyJeHiH 9oCepiHEeH
3aKbIMIAHYBIH TTaii/1a 0OTyBIHIAFbI aJAMHBIH CE3IMTAIILIFEI (PaKTOPIIAPBIHBIH POITIH
eckepMeyre 60JIMalThIHBIH Kopyre 6omasbl. Al TakbipeinTarbl XRCC1 reni oy /IHK-
HBIH 3aKbIMJIaHYBIH KaJIlIbIHA KEJTIpyJe MaHbI3Abl TeH Ooublll TaObuiansl. Kaszipri
HET13T1 3epTTeyiep OoibiHIIa Oy TeHIH 4 TYpil moauMop(Thl CAUTTBI 0ap €KEHIIr1
nmanennenred 6onatelH. OraH anThIHIIB 3K30HAAFBI C26304T, TOFBI3BIHIIBI 3K30H
G27466A, oubmHmbl dK30H G28162A xoHe oH xetTiHmn dk30H G36189A
xkaranpi[6,17,18]. JIHK-Fa noHIbpl coyleneHyaiH 3aKbIMIaHYbl HETi131HEH 0a3ajbIK
3akpiMaanyasl koHe JIHK Tiz0erimiy y3umyiH kamtuasl. XRCCL1 reni Tikeneit
nonumepasa B, JJHK nuraza 111 xxone nonu (AlD prubo3a) nonumepazbiIMeH KOMILIEKC
TY3€/l JKOHE MOHIAYIIBI COyJICJICHY MEH TOTBHIFY 3aKbIMIaHybIHAH 0OJIATHIHO0A3aITBIK
sx3m3usira(BER) karbichim koHe Oip Ti30ekTi y3umicTi skeHney(SSB) mpormecre
MaHBI3/IbI peJI aTKapabl[ 19].

JKanpin sKyMbICTap HOTUKECIH KOPBITHIH/IBUIAN KEJIE erep CayJIeNeHyA1H J103aChl
a3 opl ocep €Ty YaKbIThl Y3aK OOJIFaH sKaF/1aiila OHbIH KAYINTUIIr KeJIeN ColeIeHyAeH
antapibikTait a3 6omeimn kenel. Cedebi agam ar3achl 3aKbIMIAHYAbI KAIIbIHA KENTIPY
BIKTUMAJIIBIFBI JKOFAphl O0JIbIN Kenei. [JlereHmMen, KaTepiii iCIK CUSKTHI aypysiapIbIH
Kaymm oy e 6ap, cebedi OyHBIH ocepl OipHeIe >KbII TINTI OHJAFaH >KbUIAaH KeHiH
KepiHyl MyMKiH. bys1 acep opaaiipiM 60ra 6epmetii,0ipak maiaa 001y bBIKTUMAaJIIBIFBI
coyJieieHy J103achblHa Typa MpOomnoroHaiabl. bananap MeH xacecmipiMaepae MyHIan
Kaylll KOFfaphl, ce0edl OJapIbIH COyJENIEHYy 9CEpiHE CE3IMTAIIBIFbI €peceKTepre
KaparaHaa oJJeKaiiia orapbl Ooyibln Kenedl. A3 J03aibl COyJENEeHYAIH aaam
ar3achlHA 3USHABUIBIFBIH aJJIbIH aJly YUIIH €H O1pilliIeH ThIFbI3 OailnaHbicTa O0IMay
KepeK. AJl eKIHIIIJIEH OeNrull MeJepAe TaMaKTaHy COyJIeJICHYMEH Kypecyle eTe
MaHbI3/Ibl peJl aTkapaibl. Jypbic TamMakTaHy coyiieneHy Oenriun 3usH]bl MeJIIepiHe
Kapchl Typa ajiaJbl HEMece OHBbI a3zaiiTa anajabl, 0y Kazipri 3aMaHfbl MEAMIIMHA
WHCTUTYTBIMEH pacTajfaH. 3epTreyliep OoilbIHIIA KEHOIpKEMICTEp MEH KOKOHICTEp
paguanusra epeKIie acep eTeTai. MpIcajbl: Kapa KYHXIT TYKbIMIAPhI JKaTabl,0nap
OyWipekke maiga ameil Kenemi. BylpekTi TOHamIbIpaThIH TaraMJapibl KOJAaHY
JIEHEHIH J>KacyIIaJblK WMMYHHUTETI MEH TyMOPaIbJbIK WMMYHHUTETIH >KaKCapTalbl
JKOHE aJaM JICHCAYJBIFBIH THIMII Koparauael. KynriH amapaHTThlH paauaiusra,
MyTaIsiFa ®KoHE TOTBIFyFa KapChl oCepiiepl OHBIH CEJIeH KYpaMbIMEH OalaHBICTHI.
Cenen - opraHu3MHIH CoyJieJeHYre Kapchl TYPy KaOUIETiH>KaKcapTaTblH MaHBI3/IbI
MUKpOdJIeMEeHT. Kok 1m1aiiibiH KypaMbIHIaFbI 1ai mon@eHoIaaphl pakka Kapchl KoHE
ar3azarbl 00C paJuKaiaap/bl Ta3apTaThlH 9CEp €TIMN KaHa KoWMaiibl, COHBIMEH KaTap
coyJieleHyre Kapcehl Typa anajbsl. KyH cailblH »Kachul 1mai 11y ar3ara eTe mailjalbl.
[ITaif KypambIHJ1a COHBIMEH KaTap JUIONoJUcaxapuarep 6ap, ojaap KaH Ty3y KbI3METIH
’KAKCapThIN, TPOMOOLUTTEP MEH JUMQOLMUTTEp >KacyllaldapblH KeOeiTe ajajibl.
JlukoneH paauanusra Kapcbl KepeMeT



KalijneTke ue OOoNbIN KaHa KOWMAaWIbl, COHBIMEH KaTrap TOTBIFyFa KapChl KYIITI
KaOinerke ue. JIMKOMeH KbI3aHaK, OpiK, TyaBa, KapObI3, mamaiis, KbI3bUT KYy31M jKOHE
O0acka ma JKeMmicTep MEH KOKeHICTep/e KeHiHeH kezaecemi. OmapawpiH ImIiHAe
KbI3aHAKTBIH KYpambl CalbICTBIPMaibl TYpJE >KOFaphl, K6OIHE KbI3aHAKTHIH KaOBIFbI
MeH TYKbIMbIHIA Oonazbsl. COHBIMEH KaTap, JIMKOIEH - Maijia epuTiH JopyMEH, OHbI
OpraHu3Mre CiHipMen TYpbIl MaiiMeH KybIpy kepek. CnupyinHa eciMIiK aKybI3bIHa,
op TYpJli aMUHKBIIIKBUIIAPbIHA, MUKPORJIEMEHTTEPre, JOpyMEHIepTe, MUHEpaIapra
YKOHE OMOJIOTHSUIBIK O€JICeH 11 3aTTapra Oail, ojlap Cyiek KeMiri KacylajiapblHbIH KaH
TY3UIylHE BIKIAJ €T, CYHeK KeMIri jkacylajgapblHbIH KOOCIOIH JKaKcapTabl KOHE
KaH CapbICybIHJIAFbl aKybI3JAApJbIH OMOCHHTE31HE bIKMan erefi. OcbUlaiiiia agam
ar3achbIHBIH MMMYHUTETIH jkaKcapTy. COHJIBIKTaH OanbIpiaap/ibl, COUPYIMHAHBI )KOHE
T.0. K60IpeK KeyIiH paguaiusra Kapcol ocepi 6ap. KopbIThIHIbUIAM KeTle paualisHbl
3aMayd oJIMTEPMEH KOJIJaHy OapbIChIHAA aTOM OHEPKICIN KYMBICKEPJIEPAIH Kayir
aypyre maaablKNac YIliH Kayllci3aiK ic-IapalapbiH AYPhIC MYKHUST €CKEPII, Mail1abl
TaMaKTaHy apKbUIbI )KaKcapTyra 00Jabl.
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KOCBIMIIIA

CorbaeB yHUBEPCUTETI
XUMHUSITBIK )KOHE OMOJIOTHSUTBIK TEXHOIOTHSIIAP HHCTUTYTHI
XUMHUSIIBIK KOHE OMOXHUMMSUTBIK HH)KEHEpHsl Kadeapachl
«5B070100 — BuoTexHOUIrus» MaMaH IbIFbIHBIH
4-xypc ctyneHTi MakcaT ASSHHBIH «ATOM ©HEPKICIOIHIET] JKYMBICIIbLIAP/IbIH apachIHIAFbl
XRCC1 reninneri nomumMopdu3mMaepi» TaKbIPHIOBIHAAFHI TATIIOMIBIK KYMBICBIHA

ITIKIP

JluutoMaplk ko0aga aTtoM eHEepKaciOiHaeri JKymbIciibliapabiH apacbiaaarkl XRCC1L
reHiHAeri noauMop@U3MiHIH HeTi3iHJe kacanraH. by kobana a3 g03ansl pagualysiHbIH agam
TeHiHE OocCepiH aHBbIKTayFa HeTi3fenreH. 21 rachIpjaa paaualldsHblH OCEepIH 3epTTey Heri3iHeH
MaHBI3ABUIBIFBI OTE 30p.

Makcatr ASIHHBIH AUIUIOMJBIK JKYMBICBIHAA aTOM ©HEPKICIOIHIET1 KYMBICIIBLIAPABIH
apaceiagarel XRCC1 reningeri moaumopdu3mae TeHOTHIITEPAIH JKOHE ajUIeIbACPIiH Tapaiy
JKULIITIH aHbIKTaraH. CTyIEeHT IUILIOMIBIK YKYMBICBIH/IA MTOJTMMEpa3a Ti30€KTI PeakIvs >KOHE
RFLP T1.6. omicTepiH KoagaHFaH.

JumnoMasiK skyMbic 3 OeiMHEH KypaiFaH. bipiHmii Oerimae paamanus »aiibl >Kajrmbl
TYCiHIK jkacaraH OomaThiH. O XKeple paguoce3IMTAIIBIKTBIH OnomorwsuiblK ocepi, JIHK-ra
MOHJIAyIIbl  COYNENEHYMIH OCEpiH,XpoMOcOMallapiblH —aleppauus HeMmMece a3  J103ajbl
paavalMsHBIH HEeT13r1 TYCIHIKTEpIH KapacThIPbUIFaH.

Exinmi Oenmimze reHaik noauMopdusM Typajbl TYCIHIK OHE OHbl aHBIKTAayAbIH 9JicTepl
KapacTBIPBLIFaH.

YuriHin Oenime aToM ©HEPKACi MaHbI3AaFbl TYPFbIHAAP MeH kyMblcuibiapasiH XRCC1
TeHIHIH MOJIUMOP(PU3MIHIH HOTWXKETIEPIHIH aHBIKTay KapacThIPbLIFaH.

KymbicThiH alippiKiia oH acrekTiiepi: CTyAeHT e3iHe OepiireH TaKbIphIObIHA COMKec
KONTETeH TEOPUSIIBIK MOJIIMETTEP/II 13/ICHIII, TAaYBII, OJap/bl KYHeNi Typ/ie TUIUIOMIBIK Ko0ara
eHri3reH. O e31HiH HET13r1 OarbITTapbIH 1YPHIC KOPCETTI.

JKymbIcThI HOpMaOaKbUIay KaFuJaIapbIH CaKTal OTBIPHII, JOTUKAIBIK TYPFBIIAH JTYPHIC
Kacapl.

CryneHt Makcar  ASIH TUTUIOMJIBIK — KYMBICBIH TUTUIOMJIBIK ~ JKYMBICKA — KOWBUIATHIH
TajanTtapra cai ic kacaabl. OpeiHaanran IUIIOMABIK kyMbic «5SB070100 — buoTtexHomorusy»
MaMaHBIFbI OOMBIHIIIA MEeMIIEKETTIK aTTeCTaTTay KOMUCCUSCHIHA KOpFayFa YChIHAMBIH.
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